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V 
IZVLEČEK 
Uvod. Namen dela je bil ovrednotiti rezultate drugega organizacijskega kroga slovenskega 
državnega presejalnega programa za raka debelega črevesa in danke z oceno vpliva 
dejavnikov na rezultat presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu in 
analizo intervalnih rakov.  
Opazovanci in metode. V analizo je bila vključena populacija prebivalcev Slovenije v 
starosti od 50 do 69 let, ki je bila vabljena v presejanje od aprila 2011 do decembra 2012. V 
analizo vplivov na rezultat presejalnega testa na prikrito krvavitev v blatu in posledično na 
najdbe pri kolonoskopiji so bile vključene značilnosti opazovancev in vzorcev blata. Spol, 
starost opazovancev, leta šolanja, lokacijo in stadij raka ter histološko vrsto sem primerjala 
med osebami z intervalnim rakom, osebami z rakom, odkritim v presejanju, in neodzivniki 
z rakom. Za izračun občutljivosti presejalnega testa sem uporabila metodo sorazmerne 
incidenčne stopnje.  
Rezultati. Pozitiven izid presejalnega testa na prikrito krvavitev v blatu je bil pogostejši pri 
moških, pri starejših od 54 let, pri osebah, ki so se šolale manj kot 10 let, so bile presejane 
prvič in so bivale v vzhodnem delu Slovenije. Starost vzorcev blata in temperatura zunanjega 
zraka do 25 °C nista vplivala na izid presejalnega testa. Pri temperaturi zunanjega zraka nad 
25 °C je bil nižji delež pozitivnih rezultatov presejalnega testa. Med 502.488 povabljenimi 
v presejanje je bilo odkritih 493 rakov po pozitivnem izidu presejalnega testa, 79 intervalnih 
rakov po negativnem presejalnem testu in 395 rakov med neodzivniki. Delež intervalnih 
rakov med raki, odkritimi v presejalnem programu, je bil 13,8 %. Pri vseh treh skupinah 
opazovanih oseb je bil rak pogosteje odkrit pri moških in pri osebah, starejših od 54 let. Med 
intervalnimi raki je bilo več odkritih rakov v desnem delu črevesa in v stadiju IV glede na 
rake, odkrite v presejanju. V presejanju je bilo več rakov v stadiju I in v levem delu črevesa. 
V primerjavi z raki, odkritimi med neodzivniki, je bilo intervalnih rakov in rakov, odkritih 
v presejanju, več med osebami, ki so se šolale 10 let ali več. Raki, odkriti med neodzivniki, 
so bili pogostejši med osebami z nižjo izobrazbo in odkriti v stadiju IV. Med skupinami oseb 
z rakom so bile razlike v histološki vrsti odkritega raka. Občutljivost presejalnega testa na 
prikrito krvavitev v blatu je bila 88,45 %.  
Zaključki. Na izid presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu v 
Sloveniji vplivajo podobni dejavniki kot v primerljivih tujih presejalnih programih. Poleg 
višje starosti in moškega spola na pogostejši pozitiven rezultat testa vpliva tudi nižja 
izobrazba, bivanje v vzhodnem delu Slovenije in če je oseba presejana prvič. Temperatura 
zunanjega zraka nad 25 °C znižuje delež pozitivnih rezultatov presejalnega testa. V nižjem 
stadiju odkriti raki v presejanju dokazujejo pomen organiziranega presejanja. Intervalni raki 
po negativnem presejalnem testu se v slovenskem presejalnem programu pojavljajo v 
pričakovanih deležih, ugotovljenih v podobnih programih v tujini. S kompletom dveh 
testerjev je dosežena občutljivost testa, ki je med višjimi izračunanimi v primerljivih 
programih.  
Ključne besede: presejalni program za raka debelega črevesa in danke, imunokemični test 
na prikrito krvavitev v blatu, intervalni rak, rak, odkrit v presejanju, rak med neodzivniki, 
občutljivost testa 
 
VI 
ABSTRACT 
Background. The purpose of the work was to evaluate the results of the second 
organizational round of the Slovenian national colorectal cancer screening programme, to 
assess the effects on the faecal immunochemical occult blood test results and the interval 
cancer analysis. 
Patients and methods. The analysis included the population of Slovenian residents between 
50 to 69 years of age, who were invited for screening between April 2011 and December 
2012. The characteristics of the observed population and of stool samples were included in 
the analysis in order to analyse the effect on the screening test results and consequently the 
colonoscopy findings. Gender, age, years of schooling, the cancer site and cancer stage and 
the histological type were compared among interval cancers, screening cancers and cancers 
among non-responders. The proportional incidence method was used to calculate the 
screening test sensitivity.  
Results. Higher shares of positive outcome of the faecal immunochemical occult blood test 
were more frequently shown among the observed males, aged over 54 years, with less than 
10 years of schooling, participating for the first time in the screening programme and 
residing in the eastern part of Slovenia. The age of stool samples and ambient air temperature 
up to 25 °C were not significant for the outcome of the screening test. However, the ambient 
air temperature above 25 °C had the effect of lowering the proportion of positive results of 
the screening test. Amongst 502,488 people invited for screening, there were 493 cancers 
detected after the positive screening test, 79 interval cancers after the negative screening test 
and 395 cancers in non-responders. The proportion of interval cancers equalled 13.8%. 
Among all three observed cancer groups, cancers were more frequent in men and in persons 
aged 54+ years. Interval cancers were more frequent in the right hemicolon and in stage IV 
when compared to screen detected cancers. Screen detected cancers were more frequent in 
stage I and in the left hemicolon. Interval and screen detected cancers were more frequently 
detected in persons with 10 or more years of schooling when compared to cancers detected 
among non-responders. Cancers detected in non-responders were more frequent among 
people with lower education and in stage IV. There were differences between cancers 
detected groups according to the histological type of cancers diagnosed. Test sensitivity of 
the faecal immunochemical test was 88.45 %. 
Conclusions. The outcomes of faecal immunochemical occult blood tests in Slovenian 
colorectal cancer screening are influenced by similar factors as in comparable foreign 
screening programmes. Besides higher age and male gender more positive results of the test 
were seen in persons with lower education, residing in the east of Slovenia, first screening 
episode. Ambient air temperature above 25 °C lowers the proportion of positive screening 
test results. More screen detected cancers in lower cancer stages prove the importance of 
organized cancer screening. Interval cancers after the negative faecal immunochemical 
occult blood test in Slovenian screening programme are detected in the expected proportions 
as in similar programmes. Test sensitivity is among the highest when compared to similar 
programmes and is accomplished by using two stool samples test kit. 
Key words: colorectal cancer screening, faecal immunochemical blood test, interval cancer, 
screen detected cancer, cancer in non-responders, test sensitivity 
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1 UVOD 
 
1.1 Breme raka debelega črevesa in danke ter priporočila za uvedbo 
organiziranega populacijskega presejalnega programa 
Rak debelega črevesa in danke je v razvitem svetu velik javnozdravstveni problem. Leta 
2012 je bil tretja najpogostejša maligna bolezen na svetu z 1,4 milijona novih primerov letno 
in odgovoren za 8,5 % vseh smrti, povezanih z rakom (1). 
V Sloveniji je bila v obdobju od leta 2009 do leta 2013 povprečna incidenca novih primerov 
raka debelega črevesa in danke 1569 primerov na leto. Incidenčna stopnja je bila višja pri 
moških (92,4/100.000) kot pri ženskah (60,8/100.000). Rak debelega črevesa in danke je bil 
tretja najpogostejša oblika raka med vsemi malignimi obolenji in odgovoren za 13,6 % vseh 
smrti, povezanih z rakom (2). 
Svet Evropske unije je leta 2003 predlagal državam članicam, naj uvedejo presejalne 
programe za raka dojk, raka materničnega vratu in raka debelega črevesa in danke. S 
presejalnimi programi se bodo v navidezno zdravi populaciji odkrivale predrakave in 
zgodnje rakave spremembe, z njihovim zdravljenjem pa se bosta zmanjšala zbolevanje in 
umrljivost za boleznijo (3). Izvajanje organiziranega populacijskega presejanja za raka 
debelega črevesa in danke se je pokazalo učinkovito pri zmanjšanju umrljivosti. Pri uporabi 
presejalnega testa gvajak se je umrljivost za rakom debelega črevesa in danke v navidezno 
zdravi populaciji z zmernim tveganjem zmanjšala za 15,0 do 33,0 % (4–6). 
V evropskih smernicah za zagotavljanje kakovosti v presejanju za raka debelega črevesa in 
danke kot presejalni test priporočajo test za iskanje prikrite krvavitve v blatu (7). Ta test 
nima diagnostične značilnosti pri odkrivanju neoplazije debelega črevesa in danke, saj lahko 
vsaka krvavitev v črevesu povzroči pozitiven test (7–8). S presejanjem odkrivamo osebe, ki 
imajo krvavitev v črevesu in pri katerih je treba sum na prisotno bolezen z diagnostično 
metodo potrditi. Zato pri pozitivnem presejalnem testu, kar pomeni prisotno kri v blatu, 
priporočajo kolonoskopijo kot diagnostično metodo za odkrivanje predrakavih in zgodnjih 
rakavih sprememb (7–8). 
V programih presejanja za raka debelega črevesa in danke so se uveljavili različni pristopi: 
uporaba različnih vrst presejalnega testa, različno število potrebnih vzorcev blata za 
presejanje in različne mejne vrednosti za pozitiven izid testa. Za različne pristope k izvajanju 
presejalnega programa se države odločajo zato, ker želijo po eni strani čim bolj učinkovit 
program pri odkrivanju predrakavih sprememb in raka, po drugi strani pa nista zanemarljiva 
 
2 
ekonomski vidik in zmogljivost za diagnostiko v presejanju odkritih sprememb s 
kolonoskopijo. 
 
1.2 Intervalni rak v presejalnem programu 
Presejanje ima poleg prednosti tudi omejitve za presejano populacijo, saj so rezultati lahko 
napačno pozitivni ali napačno negativni (3). Dober presejalni test naj bi imel majhno število 
napačno pozitivnih izidov, še pomembnejše pa je, da ima čim manj napačno negativnih 
izidov pri tistih, ki že imajo raka (4). Izkušnje kažejo, da se v presejalnih programih za raka 
debelega črevesa in danke pojavljajo tako imenovani primeri intervalnih rakov, torej primeri, 
ki so odkriti po negativnem rezultatu presejalnega testa (7, 9). 
Izkazalo se je, da se definicija intervalnega raka med raziskavami razlikuje, kar otežuje 
primerljivost rezultatov analiz. Priporočene definicije intervalnega raka po negativnem 
presejalnem testu in kolonoskopiji oziroma drugi primerljivi diagnostični preiskavi so 
usklajevale skupine strokovnjakov (7). Mednarodna delovna skupina je razvila 
nomenklaturo za definiranje in opredelitev intervalnih rakov debelega črevesa in danke (10).  
Intervalni rak, ki se pojavi na zdravi sluznici črevesa v obdobju med dvema presejalnima 
testiranjema, je redek. Najverjetneje presejalni test neoplazme zgreši, bodisi ko so še v 
predrakavi obliki (adenom) ali pa ko je bolezen že v invazivni obliki (rak) (10–11). Delež 
intervalnih rakov je pomemben kazalnik učinkovitosti presejalnega programa in odseva 
občutljivost testa (napačno negativni) in incidenco na novo odkritih rakov, ki jih v času 
presejanja še ni bilo (7, 11). Po priporočilih evropskih smernic je treba podatke o pojavu 
intervalnih rakov zbirati in o njih poročati, kar omogoča spremljanje učinkovitosti programa 
(7).  
Pogostejše pojavljanje raka debelega črevesa in danke pri moških, pri starejših in pri osebah 
s slabšim socialno-ekonomskim položajem se odraža tudi pri rakih, odkritih v presejalnih 
programih, ni pa enotnih zaključkov glede značilnosti pojavljanja intervalnih rakov. Te 
ugotovitve lahko prispevajo k prilagajanju programov presejanja bolj ogroženim skupinam 
(1–2, 11–13). 
 
1.3 Dejavniki, ki vplivajo na rezultat presejalnega testa 
Raziskave so pokazale, da na rezultat presejalnega testa in s tem tudi na možnost pojava 
intervalnih rakov vpliva več dejavnikov: vrsta uporabljenega presejalnega testa, število 
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vzorcev, ki so bili analizirani, mejna vrednost, ki je uporabljena za pozitivnost rezultata testa,  
temperatura zunanjega zraka, ki so ji vzorci izpostavljeni med hrambo ali potovanjem 
vzorcev v laboratorij, starost vzorcev blata na dan analize, starost in spol opazovancev (7, 
12, 14–31).  
V uporabi sta dve vrsti presejalnega testa na prikrito krvavitev v blatu, test z gvajakom in 
imunokemični test (7). Test z gvajakom temelji na ekstraktu (alfa-gvajakova kislina) smole 
drevesa gvajak in se obarva modro ob dodatku vodikovega peroksida, če je v blatu prisoten 
hem (sestavina hemoglobina). Imunokemični test je pozitiven, če je v blatu prisoten humani 
globin, beljakovinski del hemoglobina. Imunokemični testi lahko uporabljajo monoklonska 
ali poliklonska protitelesa proti humanemu globinu. Protitelesa so pritrjena na delec lateksa, 
barvilo ali encim, ki v prisotnosti humanega globina tvori kompleks, ki ga lahko zaznamo 
kot motnost, agregacijo ali spremembo barve (7). Število potrebnih vzorcev blata za 
presejanje in mejna vrednost, ki določa pozitiven izid testa, sta odvisna od vrste 
uporabljenega testa in priporočil proizvajalca. Pri testu z gvajakom je potrebnih za presejanje 
od tri do šest vzorcev blata, pri imunokemičnem testu sta potrebna do dva vzorca blata (7). 
Pri imunokemičnih testih ločimo med kvalitativnim in kvantitativnim testom. Kvalitativni 
test poda rezultat v dveh kategorijah, loči le med pozitivnim in negativnim izidom testa, 
kvantitativni test pa dodatno omogoča merjenje količine prisotnega hemoglobina v vzorcu 
blata (7). 
Več raziskav je potrdilo, da je imunokemični presejalni test pri odkrivanju napredovalih 
adenomov in raka debelega črevesa in danke boljši od testa z gvajakom (14–20). 
V programih presejanja za raka debelega črevesa in danke, v katerih se uporablja 
imunokemični presejalni test na prikrito krvavitev v blatu, se za presejanje zahteva en ali 
dva vzorca blata in določene so različne mejne vrednosti za pozitiven izid testa. V Italiji je 
analiziran en vzorec blata, mejna vrednost za pozitiven test je 100 ng Hb/ml (12). Na 
Japonskem sta analizirana dva vzorca blata, mejna vrednost za pozitiven test je 150 ng Hb/ml 
(21). Na Nizozemskem in Češkem je raziskava pokazala, da bi bil za njihovo populacijo 
najbolj sprejemljiv en vzorec blata in mejna vrednost za pozitiven test 75 ng Hb/ml (17, 22).  
V italijanski raziskavi so ugotovili, da ima temperatura zunanjega zraka vpliv na rezultat 
presejalnega testa. Poleti je bila verjetnost pozitivnega rezultata presejalnega 
imunokemičnega testa manjša za 17,0 %, verjetnost, da bo odkrit rak debelega črevesa in 
danke ali napredovali adenom, pa za 13,0 % manjša kot pozimi (23). Do podobnih 
ugotovitev so prišli v nizozemski raziskavi, v kateri je bil delež pozitivnih rezultatov 
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statistično značilno večji pozimi (9,7 %) kot poleti (8,0 %) (24). Nasprotno pa druga 
nizozemska raziskava ni pokazala pomembnih razlik v deležu pozitivnih testov med letnimi 
časi, delež odkrite neoplazije pa je bil pozimi celo manjši (26 ‰) kot poleti (30 ‰) (25–26).  
V nizozemski raziskavi so tudi ugotovili, da se delež pozitivnih rezultatov in delež odkrite 
napredovale neoplazije kljub odlogu analize vzorcev na 10 dni po odvzemu ni pomembno 
zmanjšal (24). Avtorji v nizozemski in izraelski raziskavi so prišli do sklepa, da zaradi 
podaljšanja obdobja med odvzemom vzorcev blata in analizo najverjetneje ne bodo zgrešeni 
raki v višjih stadijih, ki krvavijo bolj in bolj konstantno, lahko pa se zgreši pomemben delež 
napredovalih adenomov in rakov v stadiju I, ki krvavijo neredno (26–27).  
Incidenca in prevalenca raka debelega črevesa in danke ter prevalenca napredovalih 
adenomov so večje pri moških in starejših osebah (28–31). Literatura navaja razlike v 
pogostosti intervalnih rakov po uporabi presejalnega imunokemičnega testa na prikrito 
krvavitev v blatu med spoloma in po starostnih skupinah (13, 32–39). Med vsemi odkritimi 
raki pri osebah, ki so se udeležile presejanja, je bil delež intervalnih rakov po negativnem 
rezultatu presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu v različnih 
presejalnih programih za raka debelega črevesa in danke v razponu od 6,8 do 50,8 % (32–
39). 
Pogostost intervalnih rakov odraža občutljivost testa. V populacijskih presejalnih programih 
za raka debelega črevesa in danke se je občutljivost presejalnih imunokemičnih testov gibala 
med 61,0 in 91,0 % in specifičnost med 91,0 in 98,0 % (7–8, 18, 27). Pozitivna napovedna 
vrednost za raka pri prvič presejanih je bila 4,5 do 8,6 % in 4,0 % pri ponovno presejanih 
(7). 
 
1.4 Organizirano populacijsko presejanje za raka debelega črevesa in danke v 
Sloveniji 
Leta 2008 je v Slovenji potekala pilotna raziskava, ki je potrdila izvedljivost načrtovanih 
postopkov presejanja za raka debelega črevesa in danke v praksi in učinkovitost odkrivanja 
rakov v zgodnjih stadijih bolezni s pomočjo organiziranega presejanja (40). Aprila 2009 se 
je začel izvajati slovenski državni presejalni program za raka debelega črevesa in danke, 
Program Svit (41). Posamezen organizacijski presejalni krog programa traja dve leti. V 
program so vključeni moški in ženske. Starost ciljne populacije presejalnega programa je 
bila v prvih treh presejalnih krogih od 50 do 69 let. Od leta 2015 je starost ciljne populacije 
od 50 do 74 let (42). 
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2 NAMEN, CILJI IN HIPOTEZE 
 
Namen dela je bil ovrednotiti rezultate drugega organizacijskega kroga slovenskega 
državnega presejalnega programa za raka debelega črevesa in danke, Programa Svit, in 
ugotoviti, ali je mogoče program še izboljšati. Posebna pozornost je bila posvečena 
vprašanjem, ali je bil izbrani presejalni test na prikrito krvavitev v blatu učinkovit v slovenski 
populaciji, kakšno je bilo število intervalnih rakov in kakšne so bile značilnosti intervalnih 
rakov po negativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu v 
primerjavi z raki, odkritimi v presejanju po pozitivnem presejalnem imunokemičnem testu 
na prikrito krvavitev v blatu.  
Cilj raziskave je bil med sodelujočimi v drugem krogu slovenskega presejalnega programa 
ugotoviti, katere značilnosti vzorcev in opazovancev vplivajo na rezultat presejalnega testa 
za raka debelega črevesa in danke, opravljenega s kvantitativno imunokemično metodo. 
Dodatni cilj je bil ugotoviti, koliko je v slovenskem presejalnem programu primerov 
intervalnih rakov in kakšne so značilnosti teh bolnikov in njihove bolezni v primerjavi s 
tistimi, odkritimi v presejanju. Ocenila se je veljavnost presejalnega testa z merami 
občutljivosti in specifičnosti ter pozitivna napovedna vrednost.  
Hipoteze, ki so bile preverjane v raziskavi: 
1. značilnosti vzorca blata (starost vzorca, temperatura zunanjega zraka, pozitivnost enega 
ali dveh vzorcev, izmerjena vrednost hemoglobina) in opazovancev (spol, starost, 
prvič/ponovno presejan, regija bivališča) vplivajo na rezultat presejalnega testa; 
2. značilnosti bolnikov (spol, starost) z intervalnimi raki debelega črevesa in danke in 
značilnosti njihove bolezni (stadij, histološka vrsta, mesto raka v debelem črevesu ali 
danki) se razlikujejo od značilnosti bolezni in bolnikov z rakom, odkritim v presejalnem 
programu; 
3. občutljivost in specifičnost presejalnega testa sta v skladu z vrednostmi, ugotovljenimi 
v tujih presejalnih programih.  
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3 OPAZOVANCI IN METODE 
 
S kohortno raziskavo drugega organizacijskega kroga slovenskega državnega programa 
presejanja za raka debelega črevesa in danke sem v treh ločenih raziskavah analizirala: 
1) značilnosti vzorcev blata in opazovancev, ki so vplivale na rezultat presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu; 
2) število intervalnih rakov po negativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito 
krvavitev v blatu ter primerjala značilnosti odkritih intervalnih rakov s primeri raka, 
odkritimi v presejanju po pozitivnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito 
krvavitev v blatu, in s primeri raka, odkritimi med neodzivniki v presejalni program; 
3) učinkovitost presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu z oceno 
občutljivosti in specifičnosti presejalnega testa, pozitivno napovedno vrednost za raka 
debelega črevesa in danke oziroma za napredovali adenom ter delež oseb z odkritim 
rakom debelega črevesa in danke oziroma napredovalim adenomom na 1000 testiranih 
oseb. 
 
3.1 Opazovanci in metode raziskave 1: Zasnova raziskave o vplivu značilnosti 
vzorcev blata in opazovancev na rezultat presejalnega testa 
Opazovanci, katerih podatki so bili vključeni v analizo, predstavljajo ciljno populacijo 
vabljenih oseb v drugi organizacijski krog slovenskega državnega programa presejanja za 
raka debelega črevesa in danke v starosti od 50 do 69 let. Presejalni krog je trajal od aprila 
2011 do decembra 2012. Analiziran opazovani pojav je bil rezultat presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu. Analiziran opazovani izid je predstavljal 
pozitivni izid presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu. 
 
3.1.1 Posredovanje vabila v presejalni program in kompleta za odvzem vzorcev blata 
Populaciji vabljenih v drugi organizacijski presejalni krog je bilo iz centralne enote 
presejalnega programa poslano vabilo za sodelovanje v presejalnem programu. Osebam, ki 
so se odločile za sodelovanje v presejanju in so vrnile podpisano izjavo, je bil poslan komplet 
za odvzem dveh vzorcev blata, če niso imele samoporočanih trajnih ali začasnih 
izključitvenih kriterijev (Slika 1). Slika 1 predstavlja diagram posameznih korakov 
obravnave vabljenih v slovenski državni presejalni program za raka debelega črevesa in 
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danke, Program Svit. Izključitveni kriteriji za sodelovanje v presejalnem programu so 
opisani v slovenskih smernicah zagotavljanja kakovosti presejanja raka debelega črevesa in 
danke (42).  
V skupino trajno izključitvenih kriterijev so bile uvrščene osebe (i) s kronično vnetno 
črevesno boleznijo, (ii) osebe z adenomi, diagnosticiranimi pred vstopom v presejalni 
program, in (iii) osebe z rakom debelega črevesa in danke, diagnosticiranim pred vstopom v 
presejalni program.    
Osebe, pri katerih je bila opravljena kolonoskopija v zadnjih treh letih in omenjena 
bolezenska sprememba ni bila odkrita, so bile uvrščene v skupino z začasnim izključitvenim 
kriterijem ter ponovno vabljene na presejalni imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu 
v naslednjem organizacijskem presejalnem krogu.  
Osebam, ki se na vabilo v presejalni program niso odzvale, je bil čez dva meseca poslan 
opomnik s ponovnim vabilom za sodelovanje (Slika1). Osebam, ki niso vrnile vzorcev blata, 
sta bila poslana do dva opomnika od dneva, ko jim je bil poslan komplet za odvzem dveh 
vzorcev blata. Prvi opomnik na nevrnjene vzorce blata jim je bil poslan en mesec po dnevu, 
ko jim je bil poslan komplet za odvzem dveh vzorcev blata, čez en mesec je sledil drugi 
opomnik (Slika1). 
V prvih mesecih leta 2011 se je za izvajanje drugega organizacijskega kroga presejalnega 
programa za namene presejanja populacije kot presejalni test uporabljal kvalitativni 
imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu (MagStream HT, Fujirebio, Japonska). Po 
izvedbi javnega razpisa za dobavo presejalnega testa v presejalnem programu se je od jeseni 
2011 uporabljal kvantitativni imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu (OC – Sensor, 
Eiken Chemical Co, Tokio, Japonska). Slednji omogoča izmero vrednosti hemoglobina v 
vzorcu blata, medtem ko kvalitativni test tega ni omogočal. Pri kvalitativnem testu je bil izid 
presejalnega testa pozitiven ali negativen brez poznavanja vrednosti prisotnega 
hemoglobina. Za analizo v presejalnem programu sta se uporabila dva vzorca blata. 
Pozitiven test pri kvantitativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v 
blatu je pomenil, da je bila vrednost hemoglobina v enem od vzorcev blata večja od 20 µg 
Hb/g blata oziroma večja od 100 ng Hb/ml pufra.  
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3.1.2 Izid presejalnega testa na prikrito krvavitev v blatu 
Vzorce blata, shranjene v testnih aplikatorjih in pripravljene za prevoz po pošti, so sodelujoči 
v presejalnem programu poslali v laboratorij Programa Svit. Vzorci blata so bili za transport 
po pošti pripravljeni v skladu z navodili sistema trojnega pakiranja in na zunanji pisemski 
ovojnici označeni kot diagnostični vzorci biološke snovi skupine B (43). Vzorci blata, 
primerni za analizo, so bili analizirani isti dan, kot so prispeli v laboratorij. Vzorci blata za 
kvalitativni imunokemični test so bili analizirani na avtomatskem analizatorju MagStream 
HT. Metoda je temeljila na indirektni imunokemični metodi, pri kateri je nastala aglutinacija 
magnetnih delcev, na katere so bila vezana zajčja protitelesa; ta so reagirala s humanim 
hemoglobinom, če je bil ta prisoten (7). Vzorci blata za kvantitativni imunokemični test so 
bili analizirani na avtomatskem analizatorju OC-Sensor Diana. Analiza vzorcev blata z 
določanjem hemoglobina je temeljila na principu reakcije aglutinacije na delcih lateksa ob 
uporabi imunonefelometrije (7, 44).  
Osebe z negativnim izidom presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu 
so prejele izvid s pojasnilom, da v njihovih vzorcih blata mejna vrednost hemoglobina ni 
bila presežena in da glede na to ne potrebujejo dodatne preiskave. Ponovno vabilo na 
presejalni imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu bodo prejele čez dve leti, v 
naslednjem organizacijskem krogu presejalnega programa (Slika 1).   
Osebe s pozitivnim izidom presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu 
so bile napotene na kolonoskopijo (Slika 1). Kolonoskopije so bile izvedene v povprečju v 
42 dneh od analize vzorcev blata. Pri nekaterih osebah pa je bila kolonoskopija odložena 
zaradi zdravstvenega stanja ali zaradi želje posameznika, da jo opravi v točno določenem 
kolonoskopskem centru, kjer je bila čakalna vrsta daljša.  
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Slika 1: Diagram posameznih korakov v slovenskem državnem presejalnem programu za 
raka debelega črevesa in danke, Programu Svit 
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3.1.3 Analiza vplivov na rezultat presejalnega testa na prikrito krvavitev v blatu 
V analizo vplivov na rezultat presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v 
blatu in posledično na najdbe pri kolonoskopiji so bile vključene značilnosti opazovancev 
(spol, starost, regija bivališča, leta šolanja, prvo/ponovno presejanje v presejalnem 
programu) in vzorcev blata (temperatura zunanjega zraka, starost prvega odvzetega vzorca, 
pozitivnost enega ali obeh vzorcev blata, izmerjena vrednost hemoglobina v blatu).  
Povezovalni člen med različnimi zbirkami podatkov je bila enotna matična številka občana. 
Podatki opazovancev (ime, priimek, datum rojstva, spol, naslov bivališča, enotna matična 
številka občana) so bili pridobljeni iz Centralnega registra prebivalstva (45). Spol 
opazovancev je bil opredeljen kot ženski ali moški. Glede na starost opazovancev ob 
presejanju so bili ti razvrščeni v štiri starostne skupine: 50–54 let, 55–59 let, 60–64 let in 
65–69 let. Glede na naslov bivališča so bili opazovanci razvrščeni po vzoru kohezijskih regij 
v regijo bivališča v vzhodni oziroma zahodni Sloveniji. Vzhodna Slovenija je vključevala 
naslednje statistične regije: pomursko, primorsko-notranjsko, podravsko, spodnjeposavsko, 
zasavsko, koroško, savinjsko in jugovzhodno Slovenijo. Zahodna Slovenija je vključevala 
naslednje statistične regije: osrednjeslovensko, gorenjsko, goriško in obalno-kraško. 
Socialno-ekonomski položaj osebe, izražen z dohodkom ali s stopnjo dosežene izobrazbe ali 
kot raven prikrajšanosti okolja, v katerem oseba živi, se v literaturi pojavlja kot dejavnik, ki 
lahko vpliva na izid presejalnega testa na prikrito krvavitev v blatu (16). Za potrebe 
slovenske raziskave je bila stopnja dosežene izobrazbe izražena v letih šolanja in je bila 
vključena v oceno vpliva na rezultat presejalnega imunokemičnega testa na prikrito 
krvavitev v blatu. Podatek o letih šolanja je bil pridobljen iz podatkovnih virov Statističnega 
urada Republike Slovenije (46). Za potrebe analize podatkov so bili opazovanci glede na 
leta šolanja razdeljeni v dve skupini. Na skupino z 9 leti šolanja ali manj in na skupino, ki 
se je šolala 10 let ali več.  
Podatki o temperaturi zunanjega zraka so bili pridobljeni od Agencije Republike Slovenije 
za okolje (47). Pri oceni vpliva temperature zunanjega zraka na izid presejalnega testa je bila 
merilo maksimalna izmerjena dnevna temperatura zunanjega zraka en dan pred datumom 
analize vzorcev blata v laboratoriju presejalnega programa. Dan pred datumom analize 
vzorcev blata je pomenil dan potovanja vzorcev blata po pošti v laboratorij. Kot merilno 
mesto maksimalne dnevne temperature zunanjega zraka je bilo določeno merilno mesto 
Ljubljana Bežigrad. Glede na izmerjeno maksimalno dnevno temperaturo zunanjega zraka 
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na dan potovanja vzorcev so bili vzorci razvrščeni v štiri temperaturne skupine: 6,0 °C ali 
manj, od 6,1 do 17,0 °C, od 17,1 do 25,0 °C in več kot 25,0 °C. 
Podatki o prvem oziroma ponovnem presejanju opazovancev v presejalnem programu, 
starosti vzorcev blata, rezultatih presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v 
blatu, izsledkih kolonoskopije in značilnostih v presejanju odkritih rakov so bili pridobljeni 
iz informacijskega sistema presejalnega programa.  
Starost prvega od dveh odvzetih vzorcev je bila uporabljena pri analizi vpliva starosti vzorca 
na rezultat presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu. Starost vzorca 
je bila izražena v dnevih, ki so opredeljevali čas med datumom odvzema prvega vzorca in 
datumom analize vzorca blata v laboratoriju presejalnega programa. Glede na število dni 
starosti vzorca so bile opredeljene štiri skupine starosti vzorca blata: ≤ 3 dni, 4–6 dni, ≥ 7 
dni in neznano. 
Najdbe pri kolonoskopiji, pomembne za analize te naloge, so različne. Končno diagnozo 
najdb, odkritih pri kolonoskopiji, dobi oseba glede na najhujšo odkrito najdbo med preiskavo 
in postavljeno histološko diagnozo (7, 42). Opazovane najdbe so bile razvrščene v: rak 
debelega črevesa in danke ter adenome, novotvorbe žleznega tkiva, ki so razdeljene v 
napredovale oziroma začetne adenome. Rak debelega črevesa in danke je karcinom z 
invazijo rakavih celic v submukozo črevesne stene preko muskularis mukoze (7, 42, 48). 
Napredovali adenom je najdba, ki bodisi meri vsaj 10 mm ali kaže mukozno neoplazijo 
visoke stopnje ali vsebuje vilozno komponento. Začetni adenom je lezija debelega črevesa 
in danke, ki je manjša od 10 mm, nima mukozne neoplazije visoke stopnje in ne vsebuje 
vilozne komponente (7, 42). Primeri odkritih rakov debelega črevesa in danke ter 
napredovalih oziroma začetnih adenomov so bili analizirani glede na pozitivni rezultat 
vzorcev blata (starejši oziroma prvi odvzeti vzorec, mlajši oziroma drugi odvzeti vzorec). Z 
določitvijo starosti vzorcev so bili opazovanci s pozitivnim rezultatom presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu razdeljeni v dve podskupini: v 
podskupino, ki je imela pozitiven prvi odvzeti oziroma starejši vzorec blata, in v podskupino, 
ki je imela pozitiven le mlajši oziroma drugi odvzeti vzorec blata. Osebe, ki so imele oba 
vzorca blata pozitivna, so bile vključene v podskupino s pozitivnim prvim odvzetim oziroma 
starejšim vzorcem blata. Izmerjene vrednosti hemoglobina (pri starejšem ali mlajšem vzorcu 
blata oziroma pri vzorcu blata z višjo ali nižjo izmerjeno vrednostjo hemoglobina) so bile 
uporabljene za analizo pomembnih najdb pri kolonoskopiji (rak debelega črevesa ali danke, 
napredovali adenom, začetni adenom).  
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Opazovanci, ki so opravili presejalni imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu v 
Programu Svit in so imeli negativen rezultat testa, so bili spremljani do dve leti od datuma 
analize vzorcev oziroma do datuma novega vabila v naslednji organizacijski krog 
presejalnega programa. Opazovanci, ki so imeli pozitiven rezultat presejalnega testa na 
prikrito krvavitev v blatu, so bili opazovani prek podatkov o izvedenih kolonoskopijah v 
Programu Svit in o prijavah odkritih rakov v Registru raka Republike Slovenije v obdobju 
dve leti po datumu pozitivnega testa. Opazovanci, ki se niso odzvali na vabilo v presejalni 
program ali niso vrnili vzorcev blata, so bili spremljani do dve leti od datuma vabila ali 
poslanega testnega kompleta oziroma do datuma novega vabila v naslednji organizacijski 
krog presejalnega programa.  
 
3.1.4 Statistična analiza 
Za ugotavljanje statistično značilnih razlik in vplivov dejavnikov na izid rezultata 
presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu sta se uporabila Pearsonov 
hi-kvadrat test in multivariatna logistična regresija. Za oceno vpliva izmerjene vrednosti 
hemoglobina (pri starejšem ali mlajšem vzorcu blata oziroma pri vzorcu blata z višjo ali 
nižjo izmerjeno vrednostjo hemoglobina) na odkritje za analizo pomembnih najdb pri 
kolonoskopiji (rak debelega črevesa ali danke, napredovali adenom, začetni adenom) je bila 
izvedena Kruskal-Wallisova neparametrična analiza variance. 
Meja statistične značilnosti se je postavila pri p < 0,05. 
Za analizo podatkov je bil uporabljen statistični programski paket SPSS, verzija 21.0, za 
okolje Windows. 
 
3.2 Opazovanci in metode raziskave 2: Zasnova raziskave o značilnostih 
opazovancev in odkritih intervalnih rakov, rakov, odkritih v presejalnem 
programu, in rakov med neodzivniki 
Opazovanci, katerih podatki so bili vključeni v analizo, predstavljajo populacijo oseb, ki so 
imele v drugem organizacijskem krogu presejalnega programa odkrit intervalni rak po 
negativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu, osebe, ki so 
imele raka, odkritega v presejanju po pozitivnem presejalnem imunokemičnem testu na 
prikrito krvavitev v blatu, in tiste, ki so imele zabeleženo diagnozo raka debelega črevesa in 
danke v Registru raka Republike Slovenije po tem, ko niso sodelovale v drugem 
organizacijskem krogu presejalnega programa. Analiza je vključevala primerjavo 
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značilnosti odkritih intervalnih rakov v primerjavi s primeri raka, odkritimi v presejanju po 
pozitivnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu, ter s primeri 
raka med neodzivniki v program. 
Opazovani pojav so predstavljale značilnosti opazovancev z odkritim rakom in značilnosti 
odkritih rakov v drugem organizacijskem krogu presejalnega programa. Analiziran 
opazovani izid je bila diagnoza intervalni rak po negativnem presejalnem imunokemičnem 
testu na prikrito krvavitev v blatu. 
Za oceno občutljivosti presejalnega testa je bila uporabljena metoda sorazmerne incidenčne 
stopnje (49–51). Ta metoda vključuje podatke o incidenci intervalnih rakov, incidenco rakov 
pred uvedbo organiziranega presejanja in incidenco rakov med neodzivniki v presejalni 
program. Zaradi slednje skupine je bila v primerjalno analizo značilnosti bolnikov z 
intervalnimi raki debelega črevesa in danke in značilnosti njihove bolezni poleg skupine z 
raki, odkritimi v presejalnem programu, vključena tudi skupina z odkritimi raki med 
neodzivniki v presejalni program. Zaradi spremljanja odkritih rakov je bila opazovana 
kohorta razdeljena v tri skupine: na neodzivnike, ki se niso odzvali na vabilo v presejalni 
program ali na poslani komplet testerjev, na pozitivne na presejalnem imunokemičnem testu 
na prikrito krvavitev v blatu in na negativne na presejalnem imunokemičnem testu na prikrito 
krvavitev v blatu.  
Opazovanci z rakom, odkritim v presejalnem programu, so bili opazovani prek podatkov o 
izvedenih kolonoskopijah v Programu Svit in o prijavah odkritih rakov v Registru raka 
Republike Slovenije v obdobju dveh let po datumu pozitivnega testa. Opazovanci z odkritim 
intervalnim rakom in negativnim rezultatom presejalnega imunokemičnega testa na prikrito 
krvavitev v blatu v Programu Svit so bili spremljani do dve leti od datuma analize vzorcev  
oziroma do datuma prijave diagnoze raka v Registru raka Republike Slovenije. Opazovanci, 
ki v presejalnem programu niso sodelovali, so bili spremljani do dve leti od datuma vabila 
ali poslanega testnega kompleta oziroma do datuma prijave diagnoze raka v Registru raka 
Republike Slovenije. 
Za vse tri skupine odkritih rakov so bili iz Registra raka Republike Slovenije pridobljeni 
podatki o TNM-stadiju raka, lokaciji najdbe v črevesu in histološki vrsti ter datumu 
diagnoze.  
Za izračun časa spremljanja v obliki oseb-let so bili podatki o morebitnem datumu smrti oseb 
iz vseh treh opazovanih skupin pridobljeni iz Baze umrlih Nacionalnega inštituta za javno 
zdravje.  
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Povezovalni člen med različnimi zbirkami podatkov je bila enotna matična številka občana. 
 
3.2.1 Skupine bolnikov z rakom debelega črevesa in danke glede na način odkritja  
Kot bolniki z intervalnim rakom so bili opredeljeni opazovanci, ki so imeli negativen izid 
presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu in v Registru raka  
Republike Slovenije diagnozo raka debelega črevesa ali danke. Datum diagnoze raka je bil 
med datumom testiranja vzorcev blata in datumom naslednjega predvidenega presejanja 
oziroma pred novim vabilom v naslednji presejalni krog.   
Kot bolniki z rakom debelega črevesa in danke, odkritim v presejalnem programu, so bili 
opredeljeni opazovanci, ki so imeli pozitiven izid presejalnega imunokemičnega testa na 
prikrito krvavitev v blatu ter opravljeno kolonoskopijo, pri kateri je bila odkrita najdba, ki je 
bila histološko potrjena kot rak. Rak debelega črevesa in danke je opredeljen kot invazivni 
karcinom (7, 42, 48, 52). 
V skupini bolnikov z rakom, odkritim v presejanju, sta bili spremljani dve podskupini glede 
na to, kje je bila opravljena kolonoskopija po pozitivnem presejalnem testu na prikrito 
krvavitev v blatu. Prva podskupina bolnikov, ki je predstavljala večino, je opravila 
kolonoskopijo v kolonoskopskih centrih, ki jih je pooblastil presejalni program. Druga, 
manjša podskupina so bili bolniki z opravljeno preiskavo izven presejalnega programa, 
potem ko so prejeli pozitiven rezultat presejalnega imunokemičnega testa na prikrito 
krvavitev v blatu. Pri teh je bil rak opredeljen kot presejalni, če je bila kolonoskopija 
izvedena v roku šestih mesecev od datuma analize vzorcev blata v Programu Svit. 
Kot bolniki z rakom med neodzivniki so bili opredeljeni opazovanci, ki se na vabilo v 
presejalni program niso odzvali ali pa niso vrnili vzorcev blata, v Registru raka Republike 
Slovenije pa so imeli diagnozo raka debelega črevesa ali danke. Datum diagnoze raka je bil 
med datumom poslanega vabila oziroma testnega kompleta in datumom vabila v naslednji 
presejalni krog.  
 
3.2.2 Opredelitev lokacije, histološke diagnoze in stadija raka 
Kot desnostranski (proksimalni) rak debelega črevesa in danke so bili opredeljeni primeri, 
ki so bili odkriti med cekumom in lienalno fleksuro (po Mednarodni klasifikaciji bolezni-
10, kode C180–C185, razen C181). Kot raki, ki so bili odkriti v levem (distalnem) predelu 
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debelega črevesa in danke, so bili opredeljeni primeri, odkriti v descendentnem kolonu in 
rektumu ter med njima (po Mednarodni klasifikaciji bolezni-10, kode C186–C20) (53). 
V analizo so bili vključeni primeri raka s histološko diagnozo po Mednarodni klasifikaciji 
bolezni za onkologijo s kodo od 8010/3 do 8580/3 (54). V debelem črevesu in danki so bile 
odkrite tudi neoplazije, ki v analizo niso bile vključene: neoplazije brez mikroskopske 
potrditve, limfomi, 8124/3 – Cloacogenic carcinoma; 8240/3 – Carcinoid tumor, NOS; 
8249/3 – Atypical carcinoid tumor; 8936/3 – Gastrointestinal stromal sarcoma. Za potrebe 
analize so bili opazovanci glede na histološko diagnozo razvrščeni v štiri skupine: 
adenokarcinom, karcinom v adenomu, nevroendokrini karcinom in mucinozni 
adenokarcinom.  
Raki so bili razvrščeni po TNM-klasifikaciji v stadije od I do IV (55). 
 
3.2.3 Statistična analiza 
Delež intervalnih rakov po negativnem presejalnem imunokemičnem testu je bil izračunan 
po Enačbi 1 z delitvijo števila intervalnih rakov (IR), ugotovljenih po negativnem 
presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu, z vsoto intervalnih rakov 
(IR), ugotovljenih po negativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v 
blatu, in rakov, odkritih v presejalnem programu po pozitivnem presejalnem 
imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu (ROP) (33). 
 
𝑑𝑒𝑙𝑒ž 𝐼𝑅 =
š𝑡𝑒𝑣𝑖𝑙𝑜 𝐼𝑅
(š𝑡𝑒𝑣𝑖𝑙𝑜 𝐼𝑅 + š𝑡𝑒𝑣𝑖𝑙𝑜 𝑅𝑂𝑃)
× 100 Enačba 1 
 
Za ugotavljanje statistično značilnih razlik med skupinami bolnikov z rakom, odkritim v 
presejanju, bolnikov z intervalnim rakom in bolnikov z rakom med neodzivniki ter 
značilnosti odkritih rakov je bil uporabljen Pearsonov hi-kvadrat test. 
Meja statistične značilnosti se je postavila pri p < 0,05. Pri primerjavi treh parov skupin 
bolnikov z rakom je bil za oceno statistične značilnosti upoštevan Bonferronijev popravek, 
zaradi katerega je bila meja statistične značilnosti postavljena pri p < 0,017. 
Za analizo podatkov je bil uporabljen statistični programski paket SPSS, verzija 21.0, za 
okolje Windows. 
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3.3 Opazovanci in metode raziskave 3: Zasnova raziskave o občutljivosti in 
specifičnosti presejalnega testa, pozitivni napovedni vrednosti za 
napredovale lezije ter deležu oseb z odkritimi napredovalimi lezijami 
Opazovanci, katerih podatki so bili vključeni v analizo, predstavljajo ciljno populacijo 
vabljenih oseb v drugi organizacijski krog slovenskega državnega programa presejanja za 
raka debelega črevesa in danke, pri katerih je bila odkrita napredovala lezija. Napredovala 
lezija predstavlja napredovali adenom, raka debelega črevesa in danke, odkritega po 
pozitivnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu, intervalnega 
raka, odkritega po negativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v 
blatu, in raka debelega črevesa in danke, odkritega med neodzivniki v presejalni program. Z 
namenom ugotoviti učinkovitost presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v 
blatu v ciljni populaciji presejalnega programa so bili analizirani občutljivost in specifičnost 
presejalnega imunokemičnega testa, pozitivna napovedna vrednost za raka debelega črevesa 
in danke ter napredovali adenom med osebami s pozitivnim izidom presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu in delež oseb z odkritim rakom debelega 
črevesa in danke ter napredovalim adenomom na 1000 testiranih oseb.  
 
3.3.1 Statistična analiza 
Za oceno občutljivosti presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu pri 
odkrivanju raka debelega črevesa in danke (Enačba 2) je bila uporabljena metoda 
sorazmerne incidenčne stopnje, pri kateri so bile upoštevane incidenca rakov debelega 
črevesa in danke pred uvedbo presejalnega programa, incidenca intervalnih rakov, odkritih 
po negativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu, in incidenca 
rakov debelega črevesa in danke med neodzivniki na vabilo v presejalni program oziroma 
presejalni test (49–51). Incidenca rakov je bila izražena na 100.000 oseb-let. Občutljivost 
presejalnega testa je bila izražena v odstotkih.  
 
𝑜𝑏č𝑢𝑡𝑙𝑗𝑖𝑣𝑜𝑠𝑡 = {1 −
(𝑎 × 𝐼𝑖𝑛𝑡𝑒𝑟𝑣𝑎𝑙𝑛𝑖)
(𝐼𝑝𝑟𝑒𝑑 𝑝𝑟𝑒𝑠𝑒𝑗𝑎𝑛𝑗𝑒𝑚 − ((1 − 𝑎) × 𝐼𝑛𝑒𝑜𝑑𝑧𝑖𝑣𝑛𝑖𝑘𝑖))
} × 100 Enačba 2 
  
V Enačbi 2 je a delež presejanih oseb, Iintervalni je incidenca intervalnih rakov, odkritih po 
negativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu, Ipred presejanjem je 
incidenca rakov debelega črevesa in danke, odkritih pred uvedbo organiziranega 
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presejalnega programa, Ineodzivniki je incidenca rakov debelega črevesa in danke med 
neodzivniki na vabilo v presejalni program oziroma presejalni test. 
Za oceno specifičnosti presejalnega testa na prikrito krvavitev v blatu pri odkrivanju raka 
debelega črevesa in danke je bila uporabljena Enačba 3. Število oseb s pravilno negativnim 
presejalnim testom (PNT) je bilo deljeno z vsoto števila oseb s pravilno negativnim 
presejalnim testom (PNT) in števila oseb z napačno pozitivnim presejalnim testom (NPT) 
(7). Specifičnost presejalnega testa je bila izražena v odstotkih. Osebe s pravilno negativnim 
presejalnim testom so opazovanci, pri katerih v opazovanem obdobju po negativnem 
presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu ni bil diagnosticiran rak 
debelega črevesa in danke. Od skupine opazovancev z negativnim presejalnim 
imunokemičnim testom na prikrito krvavitev v blatu so bili odšteti bolniki z odkritim 
intervalnim rakom debelega črevesa in danke v opazovanem obdobju. Osebe z napačno 
pozitivnim presejalnim testom so opazovanci, pri katerih v opazovanem obdobju po 
pozitivnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu ni bil 
diagnosticiran rak debelega črevesa ali danke. 
 
𝑠𝑝𝑒𝑐𝑖𝑓𝑖č𝑛𝑜𝑠𝑡 =
š𝑡𝑒𝑣𝑖𝑙𝑜 𝑜𝑠𝑒𝑏 𝑠 𝑃𝑁𝑇
(š𝑡𝑒𝑣𝑖𝑙𝑜 𝑜𝑠𝑒𝑏 𝑠 𝑃𝑁𝑇 + š𝑡𝑒𝑣𝑖𝑙𝑜 𝑜𝑠𝑒𝑏 𝑧 𝑁𝑃𝑇) 
× 100 Enačba 3 
 
Za oceno pozitivne napovedne vrednosti (PNV) presejalnega testa na prikrito krvavitev v 
blatu pri odkrivanju napredovale lezije je bila uporabljena Enačba 4. Število oseb z vsaj eno 
odkrito napredovalo najdbo je bilo deljeno s številom oseb, ki so imele pozitiven presejalni 
imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu (42). Pozitivna napovedna vrednost 
presejalnega testa je bila izražena v odstotkih. Osebe z vsaj eno odkrito najdbo so 
opazovanci, pri katerih je bila pri kolonoskopiji odkrita najhujša najdba: rak debelega 
črevesa in danke ali napredovali adenomom. PNV je kazalnik, ki predstavlja delež bolnih 
oseb oziroma oseb z napredovalo najdbo med osebami s pozitivnim izidom presejalnega 
testa. 
 
𝑃𝑁𝑉 =
š𝑡𝑒𝑣𝑖𝑙𝑜 𝑜𝑠𝑒𝑏 𝑧 𝑣𝑠𝑎𝑗 𝑒𝑛𝑜 𝑛𝑎𝑝𝑟𝑒𝑑𝑜𝑣𝑎𝑙𝑜 𝑛𝑎𝑗𝑑𝑏𝑜
š𝑡𝑒𝑣𝑖𝑙𝑜 𝑜𝑠𝑒𝑏 𝑠 𝑝𝑜𝑧𝑖𝑡𝑖𝑣𝑛𝑖𝑚 𝑝𝑟𝑒𝑠𝑒𝑗𝑎𝑙𝑛𝑖𝑚 𝑡𝑒𝑠𝑡𝑜𝑚
× 100 Enačba 4 
 
Za oceno deleža oseb z odkrito napredovalo najdbo na 1000 testiranih oseb je bila 
uporabljena Enačba 5. Število oseb z vsaj eno odkrito napredovalo najdbo je bilo deljeno s 
številom testiranih oseb na prikrito krvavitev v blatu (s pozitivnim ali negativnim rezultatom 
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presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu) (42). Delež oseb z odkrito 
napredovalo najdbo je bil izražen s številom oseb z napredovalo najdbo na 1000 testiranih 
oseb. Osebe z vsaj eno odkrito napredovalo najdbo so opazovanci, pri katerih je bila pri 
kolonoskopiji odkrita najhujša najdba: rak debelega črevesa in danke ali napredovali 
adenom. Delež oseb z napredovalo najdbo je kazalnik za spremljanje učinkovitosti 
presejalnega testa. Kaže sposobnost testa za odkrivanje oseb z napredovalo najdbo, ki je 
bodisi rak debelega črevesa in danke ali napredovali adenom. 
 
𝑑𝑒𝑙𝑒ž 𝑜𝑠𝑒𝑏 𝑧 𝑛𝑎𝑝𝑟𝑒𝑑𝑜𝑣𝑎𝑙𝑜 𝑛𝑎𝑗𝑑𝑏𝑜 =
š𝑡𝑒𝑣𝑖𝑙𝑜 𝑜𝑠𝑒𝑏 𝑧 𝑣𝑠𝑎𝑗 𝑒𝑛𝑜 𝑛𝑎𝑝𝑟𝑒𝑑𝑜𝑣𝑎𝑙𝑜 𝑛𝑎𝑗𝑑𝑏𝑜
š𝑡𝑒𝑣𝑖𝑙𝑜 𝑡𝑒𝑠𝑡𝑖𝑟𝑎𝑛𝑖ℎ 𝑜𝑠𝑒𝑏
 Enačba 5 
 
 
 
 
 
 
3.4 Etični vidiki raziskave 
Državna komisija za medicinsko etiko je na sejah 16. 4. 2013 (številka 129/04/13) in 14. 5. 
2013 (številka 166/05/13) podala soglasje k raziskavi z naslovom Dejavniki, ki vplivajo na 
rezultat presejalnega imunokemičnega testa in primeri intervalnih rakov debelega črevesa in 
danke v slovenskem presejalnem programu. 
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4 REZULTATI 
 
4.1 Rezultati vabljenja in testiranja opazovancev, vključenih v drugi 
organizacijski krog presejalnega programa 
Od aprila 2011 do decembra 2012 je bilo ciljni populaciji v starosti od 50 do 69 let iz 
centralne enote slovenskega državnega presejalnega programa za raka debelega črevesa in 
danke poslano 502.488 vabil za sodelovanje v drugem organizacijskem krogu presejalnega 
programa. V drugi organizacijski krog presejalnega programa je bilo prvič vabljenih 64.024 
(12,7 %) oseb in 438.464 (87,3 %) drugič oziroma ponovno. Vročeno je bilo 500.516 (99,6 
%) vabil. Od 500.516 oseb z vročenim vabilom se je na vabilo v presejalni program odzvalo 
289.070 (57,8 %) oseb (Slika 2). Slika 2 prikazuje osebe, vabljene v drugi organizacijski 
krog presejalnega programa, izide presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev 
v blatu in primere odkritih rakov. 
Zaradi začasnih ali trajnih izključitvenih kriterijev je bilo izločenih 22.425 (7,7 %) oseb.  
Kompleti za odvzem dveh vzorcev blata so bili poslani 266.645 (92,2 %) osebam, ki so bile 
primerne za presejanje, kar pomeni, da niso imele začasnih ali trajnih izključitvenih 
kriterijev za sodelovanje v presejalnem programu. Vzorce blata je vrnilo 252.653 (94,8 %) 
oseb. Med osebami z vročenim vabilom, brez oseb z izključitvenimi kriteriji, je bilo 
presejanih 252.653 (52,8 %) oseb. Komplete dveh vzorcev blata, primernih za analizo, je 
vrnilo 251.948 (99,7 %) oseb. V opazovani populaciji, ki je opravila presejalni 
imonokemični test na prikrito krvavitev v blatu, je kvalitativni test opravilo 60.125 (23,9 %) 
oseb in 191.823 (76,1 %) kvantitativni test. 
Značilnosti oseb, ki so opravile presejalni imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu, 
in obet za pozitiven izid presejalnega imunokemičnega testa prikazuje Preglednica 1. 
Analiza vzorcev blata je bila izvedena v večjem deležu pri ženskah, med osebami v starostni 
skupini od 50 do 54 let in od 60 do 64 let, pri osebah, ki so se šolale 10 let ali več, pri osebah, 
ki so živele v vzhodnem delu Slovenije, in pri tistih, ki so bile v presejalnem programu 
presejane ponovno (Preglednica 1).  
Med osebami z vzorci blata, primernimi za analizo, je imelo negativen presejalni 
imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu 236.801 (94,0 %) oseb. Med osebami s 
pozitivnim presejalnim imunokemičnim testom na prikrito krvavitev v blatu je 
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kolonoskopijo opravilo 13.969 (92,2 %) oseb v kolonoskopskih centrih, ki jih je pooblastil 
presejalni program. 
 
Slika 2: Vabljeni v drugi organizacijski krog presejalnega programa, izidi presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu in primeri odkritih rakov 
 
4.2 Rezultati raziskave 1: Vpliv značilnosti vzorcev blata in opazovancev na 
rezultat presejalnega testa 
 
4.2.1 Univariatna analiza vpliva značilnosti vzorcev blata in opazovancev na rezultat 
presejalnega testa 
Rezultati univariatne analize so pokazali, da je imelo pozitiven rezultat presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu statistično značilno manj žensk (p < 
0,001), manj oseb, starih 54 let ali manj (p < 0,001), manj oseb, ki so se šolale 10 let ali več  
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(p < 0,001), manj oseb, ki so živele v zahodnem delu Slovenije (p < 0,001), in manj oseb, ki 
so bile presejane ponovno (p < 0,001). Starost prvega odvzetega oziroma starejšega vzorca 
blata ni imela statistično pomembnega vpliva na pozitiven rezultat presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu. Pri temperaturah zunanjega zraka 6 °C 
ali manj je bilo statistično značilno več pozitivnih rezultatov presejalnega imunokemičnega 
testa na prikrito krvavitev v blatu kot pri temperaturah zunanjega zraka več kot 6 °C (p = 
0,018) in statistično značilno manj pozitivnih rezultatov presejalnega imunokemičnega testa 
na prikrito krvavitev v blatu pri temperaturi zunanjega zraka več kot 25 °C (p < 0,001) v 
primerjavi s temperaturo zunanjega zraka manj kot 25 °C. 
 
4.2.2 Multivariatna analiza vpliva značilnosti vzorcev blata in opazovancev na 
rezultat presejalnega testa 
Rezultati multivariatne logistične regresije so pokazali, da je imelo pozitiven izid testa na 
prikrito krvavitev v blatu statistično značilno več moških, več oseb, ki so bile starejše od 54 
let, več oseb, ki so se šolale manj kot 10 let, več oseb, ki so bivale v vzhodnem delu 
Slovenije, in več oseb, ki so bile prvič presejane (Preglednica 1).  
V multivariatni logistični regresiji se med značilnostmi vzorcev blata starost starejšega 
oziroma prvega odvzetega vzorca blata ni pokazala kot spremenljivka, ki vpliva na izid 
presejalnega testa. Enako velja za maksimalno dnevno temperaturo zunanjega zraka do 
vključno 25 °C v primerjavi s temperaturo zunanjega zraka 6 °C ali manj. Je pa bil obet za 
pozitiven izid presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu nižji pri 
maksimalni dnevni temperaturi zunanjega zraka, ki je bila višja od 25 °C, kar je bilo 
statistično značilno (Preglednica 1). 
 
4.2.3 Vpliv zunanje temperature na rezultat presejalnega testa 
Deleži pozitivnih rezultatov presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu 
glede na mesec analize vzorcev blata in mediano maksimalne mesečne temperature 
zunanjega zraka so prikazani na Sliki 3.    
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Preglednica 1: Značilnosti oseb, ki so opravile presejalni imunokemični test na prikrito 
krvavitev v blatu, in obet za pozitiven izid presejalnega testa 
 
 Osebe z 
analiziranimi 
vzorci blata 
Osebe s 
pozitivnim 
presejalnim 
testom 
Razmerje obetov 
za pozitiven test 
(95% interval 
zaupanja) 
p– 
vrednost 
 Število % Število %   
Skupaj 251.948  15.147    
Spol 
      
moški 113.245 44,9 8599 7,6 1 
 
ženski 138.703 55,1 6548 4,7 0,597 (0,577-0,617) < 0,001 
Starost 
      
50 – 54 82.167 32,6 4127 5,0 1 
 
55 – 59 58.227 23,1 3357 5,8 1,27 (1,210-1,333) < 0,001 
60 – 64 75.832 30,1 4955 6,5 1,48 (1,415-1,547) < 0,001 
65 – 69 35.722 14,2 2708 7,6 1,751 (1,662-1,845) < 0,001 
Leta šolanja 
      
≤ 9 let 66.914 26,7 4343 6,5 1 
 
≥ 10 let 183.731 73,3 10.694 5,8 0,862 (0,831-0,895) < 0,001 
neznano 1303 
 
110 
   
Regija bivališča 
      
vzhodna Slovenija  135.148 53,6 8334 6,2 1 
 
zahodna Slovenija 116.800 46,4 6813 5,8 0,960 (0,929-0,993) 0,017 
Presejan        
prvič  79.144 31,4 5704 7,2 1  
ponovno  172.804 68,6 9443 5,5 0,683 (0,659-0,708) < 0,001 
Starost starejšega 
vzorca blata 
      
≤ 3 dni  118.616 47,1 7112 6,0 1 
 
4 – 6 dni 111.105 44,1 6635 6,0 0,996 (0,962-1,032) 0,842 
≥ 7 dni 21.877 8,7 1374 6,3 1,051 (0,990-1,117) 0,104 
neznano 350 
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Maksimalna dnevna 
temperatura 
      
6 °C ali manj 52.882 21,0 3294 6,2 1 
 
od 6,1 do 17,0 °C 79.540 31,6 4847 6,1 0,978 (0,934-1,024) 0,346 
od 17,1 do 25,0 °C 65.794 26,1 3986 6,1 0,975 (0,929-1,023) 0,302 
več kot 25,0 °C 53.732 21,3 3020 5,6 0,901 (0,856-0,948) < 0,001 
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Krivulja na grafu predstavlja mediano maksimalnih mesečnih temperatur zunanjega zraka v 
°C. Stolpci na grafu odražajo delež pozitivnih rezultatov presejalnega imunokemičnega testa 
na prikrito krvavitev v blatu glede na mesec analize vzorcev blata v času trajanja drugega 
kroga presejalnega programa. V juniju, juliju in avgustu je mediana maksimalne mesečne 
temperature zunanjega zraka presegla 25 °C. V omenjenih treh mesecih je bil delež 
pozitivnih rezultatov presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu 
najnižji glede na število oseb, katerih vzorci blata so bili analizirani v primerjavi z meseci, 
ko je bila  mediana maksimalne mesečne temperature zunanjega zraka manj kot 25 °C. 
 
 
 
Slika 3: Delež pozitivnih rezultatov presejalnega imunokemičnega testa na prikrito 
krvavitev v blatu glede na mesec analize vzorcev blata in mediana maksimalne mesečne 
temperature zunanjega zraka 
 
4.2.4 Starost vzorcev blata in odkrite napredovale najdbe v debelem črevesu in danki  
V nadaljnji analizi sem med opazovanci s pozitivnim rezultatom presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu in opravljeno kolonoskopijo ugotavljala 
primere odkritih rakov debelega črevesa in danke ter napredovalih oziroma začetnih 
adenomov glede na pozitivnost prvega (starejšega) oziroma drugega (mlajšega) odvzetega 
vzorca blata. V opazovani kohorti 15.147 oseb s pozitivnim rezultatom presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu je bilo možno določiti starost vzorcev 
(starejši oziroma prvi odvzet vzorec, mlajši oziroma drugi odvzet vzorec) pri 15.071 (99,5 
%) opazovancih. Pri 76 osebah sta bila vzorca blata odvzeta na isti dan oziroma datum 
odvzema vzorcev ni bil znan. Omenjena skupina opazovancev je bila uvrščena v skupino 
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oseb brez določene starosti vzorcev in zato iz nadaljnje analize o najdbah pri kolonoskopiji 
izključena. Med preostalimi 15.071 opazovanci je imelo pozitiven rezultat le pri prvem 
odvzetem oziroma starejšem vzorcu blata 5591 (37,1 %) oseb, oba vzorca blata sta bila 
pozitivna pri 3808 (25,3 %) osebah in 5672 (37,6 %) oseb je imelo pozitiven rezultat le pri  
drugem oziroma mlajšem odvzetem vzorcu blata. V podskupini s pozitivnim starejšim 
vzorcem blata je bilo 9399 (62,4 %) opazovancev. V to podskupino so bile vključene tudi 
osebe, ki so imele oba vzorca blata pozitivna. V podskupini s pozitivnim presejalnim testom 
samo pri mlajšem vzorcu blata je bilo 5672 (37,6 %) opazovancev. V analizo najdb, odkritih 
pri kolonoskopiji glede na starost vzorcev blata, je bilo vključenih 13.969 oseb, ki so opravile 
preiskavo v kolonoskopskih centrih, ki jih je pooblastil presejalni program, ter osebe, ki so 
opravile kolonoskopijo izven presejalnega programa in pri katerih je bila v Registru raka 
Republike Slovenije zabeležena diagnoza raka debelega črevesa in danke po pozitivnem 
presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu (26 oseb). Preglednica 2 
prikazuje pri kolonoskopiji odkrite primere raka debelega črevesa in danke ter napredovale 
oziroma začetne adenome glede na pozitivnost prvega (starejšega) oziroma drugega 
(mlajšega) odvzetega vzorca blata. V podskupini s pozitivnim starejšim vzorcem blata je 
bilo odkritih 405 primerov raka debelega črevesa in danke, 2988 primerov napredovalih 
adenomov in 1603 začetni adenomi. V podskupini s pozitivnim le mlajšim vzorcem blata je 
bilo odkritih 88 primerov raka debelega črevesa in danke (od katerih je bilo 77,3 % rakov v 
stadiju I in II), 1363 primerov napredovalih adenomov in 1104 začetni adenomi. 
Pri opazovancih, ki so imeli pozitiven starejši vzorec blata oziroma oba vzorca blata, je bilo 
odkritih statistično značilno več rakov debelega črevesa in danke in napredovalih adenomov. 
V podskupini, ki je imela pozitiven le mlajši vzorec blata, je bilo najdenih statistično 
značilno več začetnih adenomov (Preglednica 2).  
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Preglednica 2: Najdbe pri kolonoskopiji glede na pozitivnost prvega (starejšega) oziroma drugega (mlajšega) odvzetega vzorca blata 
 
  Rak 
Napredovali 
adenom 
Začetni 
adenom 
p–vrednost                              
(ROP vs. (NA, ZA)) 
p–vrednost                                
(NA vs. (ROP, ZA)) 
p–vrednost                               
(ZA vs. (ROP, NA)) 
Pozitivnost testerjev Število % Število % Število %    
Pozitivna oba vzorca ali 
samo starejši 
405 82,2 2988 68,7 1603 59,2 < 0,001 < 0,001  
Pozitiven le mlajši tester 88 17,8 1363 31,3 1104 40,8   < 0,001 
Skupaj 493 100 4351 100 2707 100    
               ROP = rak, odkrit v presejanju; NA = napredovali adenom; ZA = začetni adenom; vs. = versus/proti
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4.2.5 Izmerjena vrednost hemoglobina v vzorcih blata in odkrite napredovale najdbe 
v debelem črevesu in danki  
V dodatni analizi sem med opazovanci s pozitivnim izidom samo enega od dveh vzorcev 
kvantitativnega presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu in 
opravljeno kolonoskopijo ugotavljala razlike med odkritimi primeri raka debelega črevesa 
in danke, napredovalimi oziroma začetnimi adenomi glede izmerjene vrednosti hemoglobina 
pri starejšem oziroma mlajšem vzorcu blata in med vzorci z višjo oziroma nižjo izmerjeno 
vrednostjo hemoglobina. Pri primerjavi izmerjene vrednosti hemoglobina pri starejšem 
oziroma mlajšem vzorcu blata v povezavi z odkritjem najdb pri kolonoskopiji (rak debelega 
črevesa in danke, napredovali ali začetni adenom) je Kruskall-Wallisov test pokazal, da 
obstajajo statistično značilne razlike med najdbami glede na rezultat oziroma vrednost 
hemoglobina v vzorcih blata tako pri starejšem vzorcu blata (ꭕ2(2) = 31,70; p < 0,01; 
povprečna vrednost hemoglobina pri karcinomu je bila 475,17 ng Hb/ml pufra, pri 
napredovalem adenomu 368,67 ng Hb/ml pufra in pri začetnem adenomu 328,07 ng Hb/ml 
pufra) kot pri mlajšem vzorcu blata (ꭕ2(2) = 39,25; p < 0,01; povprečna vrednost 
hemoglobina pri karcinomu je bila 562,41 ng Hb/ml pufra, pri napredovalem adenomu 
381,60 ng Hb/ml pufra in pri začetnem adenomu 335,86 ng Hb/ml pufra). Podobni rezultati 
izmerjene vrednosti hemoglobina v povezavi z odkritjem pomembnih najdb pri 
kolonoskopiji so se pokazali tudi pri analizi izmerjene vrednosti hemoglobina med vzorci z 
višjo izmerjeno vrednostjo hemoglobina (ꭕ2(2) = 480,80; p < 0,01) oziroma med vzorci z 
nižjo izmerjeno vrednostjo hemoglobina (ꭕ2(2) = 670,32; p < 0,01). 
 
4.3 Rezultati raziskave 2: Značilnosti opazovancev in odkritih intervalnih 
rakov, rakov, odkritih v presejalnem programu, in rakov med neodzivniki 
V Preglednici 3 so prikazane značilnosti opazovancev in odkritih rakov debelega črevesa in 
danke v primeru intervalnih rakov, rakov, odkritih v presejalnem programu, in rakov med 
neodzivniki. Med 500.516 osebami, ki so bile povabljene v presejalni program in so imele 
vročeno vabilo za sodelovanje, je bilo odkritih 493 rakov debelega črevesa in danke po 
pozitivnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu in z opravljeno 
kolonoskopijo, 79 intervalnih rakov po negativnem presejalnem imunokemičnem testu na 
prikrito krvavitev v blatu in 395 rakov med neodzivniki (Slika 2). 
Od skupaj 493 oseb z rakom debelega črevesa in danke, odkritim v presejanju, je 467 oseb 
kolonoskopijo opravilo v kolonoskopskih centrih, ki jih je pooblastil presejalni program, in 
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26 oseb izven presejalnega programa. Analiza podatkov je pokazala, da je bilo 88 primerov 
rakov, ki so bili odkriti v presejanju, odkritih zaradi pozitivnega drugega odvzetega vzorca 
blata na prikrito krvavitev v blatu, ob negativnem prvem odvzetem vzorcu blata.  
Med neodzivniki z ugotovljenim rakom se 374 oseb od skupaj 395 ni odzvalo na vabilo v 
presejalni program, 21 oseb pa se je odzvalo na vabilo, vendar po poslanih testerjih niso 
vrnili vzorcev blata. 
Med osebami z intervalnim rakom je 57 oseb od skupaj 79 uporabilo kvantitativni 
imunokemični presejalni test, ki omogoča izmero vrednosti hemoglobina, če je prisotna kri 
v vzorcu blata. Pri 43 (75,4 %) opazovancih z intervalnim rakom po kvantitativnem testu je 
bila izmerjena vrednost hemoglobina med 0,0 in 50 ng Hb/ml pufra. Med njimi pri 14 
opazovancih ni bila izmerjena prisotnost hemoglobina v nobenem od vzorcev blata (0,0 ng 
Hb/ml pufra). 
Delež odkritih intervalnih rakov med raki odkritimi po presejalnem testiranju na kri v blatu 
v drugem presejalnem krogu državnega programa presejanja za raka debelega črevesa in 
danke je bil 13,8 %, kar pomeni 79 intervalnih rakov po negativnem presejalnem 
imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu glede na vsoto intervalnih rakov po 
negativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu in rakov, 
odkritih v presejalnem programu (79 + 493). 
 
4.3.1 Primerjava skupin rakov glede na način odkritja 
Med osebami s pozitivnim presejalnim imunokemičnim testom na prikrito krvavitev v blatu 
je bil statistično značilno pogosteje odkrit rak pri moških (p = 0,009) in pri osebah, starejših 
od 54 let (p < 0,001). Podobni so bili rezultati pojava intervalnega raka po negativnem 
presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu in pri neodzivnikih v 
presejalni program, med katerimi je bilo prav tako statistično pomembno več rakov pri 
moških (p = 0,001 in p < 0,001) in pri starejših od 54 let (p = 0,001 in p < 0,001).  
V analizi vseh treh skupin opazovancev skupaj, glede na način odkritja raka, ni bilo 
statistično pomembnih razlik v pojavljanju raka glede na spol in starostne skupine 
opazovancev. Statistično pomembne razlike med skupinami, glede na način odkritja raka, so 
bile v letih šolanja, lokaciji raka v črevesu, v stadijih in histološki vrsti raka (Preglednica 3).  
V primerjavi med intervalnimi raki in raki, odkritimi v presejalnem programu, ni razlik v 
pojavljanju raka glede na spol, starostne skupine in na leta šolanja opazovancev (Preglednica 
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3). Raki, odkriti v presejanju, so se statistično pomembno pogosteje pojavljali v levem delu 
debelega črevesa, intervalni raki so bili pogostejši v desnem delu debelega črevesa. Pri rakih, 
odkritih v presejanju, je bilo statistično pomembno več primerov odkritih v stadiju I (p < 
0,001), pri intervalnih rakih pa več primerov v stadiju IV (p < 0,001). Obstajajo statistično 
značilne razlike med intervalnimi raki in raki, odkritimi v presejanju, glede na histološko 
vrsto tumorja. Nevroendokrini tumor (NET) (p < 0,001) in mucinozni adenokarcinom (p = 
0,005) se pogosteje pojavljata med intervalnimi raki v primerjavi z raki, odkritimi v 
presejalnem programu. 
V primerjavi med intervalnimi raki in raki, odkritimi med neodzivniki, ni razlik v pojavljanju 
raka glede na spol, starostne skupine in stadij raka (Preglednica 3). Med osebami z 
intervalnim rakom je več oseb, ki so se šolale 10 let ali več. Med osebami z rakom, ki se v 
program niso odzvale, pa je več oseb z manj kot 10 leti šolanja. Razlike so statistično 
značilne. Raki, odkriti pri neodzivnikih, so se statistično pomembno pogosteje pojavljali v 
levem delu debelega črevesa, intervalni raki so bili pogostejši v desnem delu debelega 
črevesa. Obstajajo statistično značilne razlike med intervalnimi raki in raki med neodzivniki 
v presejalni program glede na histološko vrsto tumorja. Adenokarcinom (p < 0,001) je bil 
pogostejši med neodzivniki v presejalni program in karcinom v adenomu (p = 0,012) 
pogostejši med intervalnimi raki v primerjavi z raki med neodzivniki v presejalni program. 
V primerjavi med raki, odkritimi v presejalnem programu, in raki, odkritimi med 
neodzivniki, ni razlik v pojavljanju raka glede na spol in starostne skupine opazovancev ter 
glede na lokacijo odkritega raka v črevesu (Preglednica 3). Med neodzivniki z rakom je več 
oseb, ki so se šolale manj kot 10 let, v primerjavi z bolniki z rakom, odkritim v presejanju, 
med katerimi je statistično značilno več oseb z 10 leti šolanja ali več. Pri rakih, odkritih v 
presejanju, je bilo statistično pomembno več primerov odkritih v stadiju I (p < 0,001) in pri 
rakih med neodzivniki več primerov v stadiju IV (p < 0,001). Obstajajo statistično značilne 
razlike med raki, odkritimi v presejanju, in raki med neodzivniki glede na histološko vrsto 
tumorja. Adenokarcinom (p < 0,001) je bil pogostejši med neodzivniki v presejalni program 
in karcinom v adenomu (p < 0,001) pogostejši pri osebah z raki, odkritimi v presejanju, glede 
na rake, odkrite med neodzivniki. 
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Preglednica 3: Izbrane značilnosti bolnikov z rakom debelega črevesa in danke glede na to, kako je bil rak odkrit 
 
  Rak, odkrit v 
presejanju 
Intervalni rak              
Rak med 
neodzivniki 
p–vrednost 
p–vrednost 
(ROP vs. IR) 
p–vrednost 
(IR vs. RN) 
p–vrednost 
(ROP vs. RN)   
Število % Število % Število %  
   
Raki skupaj  493  79  395   
   
Starost 50 – 54 89 18,1 12 15,2 73 18,5 
0,058 0,101 0,323 0,119 
55 – 59 93 18,9 10 12,7 63 15,9 
60 – 64 182 36,9 26 32,9 145 36,7 
65 ≤ 129 26,2 31 39,2 114 28,9 
Spol moški 308 62,5 50 63,3 271 68,6 
0,154 0,889 0,356 0,057 
ženske 185 37,5 29 36,7 124 31,4 
Leta šolanja ≤ 9 let 146 29,6 14 17,7 160 40,5 
< 0,001 0,029 < 0,001 0,001 ≥ 10 let 342 69,4 64 81,0 230 58,2 
neznano 5 1,0 1 1,3 5 1,3 
Lokacija raka 
v črevesu 
distalno 380 77,1 39 49,4 301 76,2 
< 0,001 < 0,001 < 0,001 0,759 
proksimalno 113 22,9 40 50,6 94 23,8 
TNM stadij I 251 50,9 16 20,3 32 8,1 
< 0,001 < 0,001 0,023 < 0,001 
II 99 20,1 17 21,5 87 22,0 
III 104 21,1 25 31,6 124 31,4 
IV 39 7,9 19 24,1 132 33,4 
neznano 0  2 2,5 20 5,1 
Histološka  
vrsta 
adenokarcinom 322 65,3 52 65,8 330 83,5 
< 0,001 < 0,001 0,002 < 0,001 
karcinom v adenomu 140 28,4 13 16,5 30 7,6 
nevroendokrini 
karcinom  
0  2 2,5 2 0,5 
mucinozni 
adenokarcinom 
31 6,3 12 15,2 33 8,4 
 ROP =  rak, odkrit v presejanju; IR = intervalni rak; RN = rak med neodzivniki; vs. = versus/proti
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4.4 Rezultati raziskave 3: Občutljivost in specifičnost presejalnega testa, 
pozitivna napovedna vrednost za napredovale lezije ter delež oseb z 
odkritimi najdbami 
Občutljivost imunokemičnega presejalnega testa na prikrito krvavitev v blatu za raka 
debelega črevesa in danke je bila 88,45 %. Delež presejanih oseb (a) je bil 52,8 %, incidenca 
intervalnih rakov, odkritih po negativnem presejalnem imunokemičnem testu (Iintervalni), je 
bila 16,77 na 100.000 oseb-let, incidenca rakov debelega črevesa in danke je bila pred 
uvedbo organiziranega presejalnega programa (Ipred presejanjem) 118,96 na 100.000 oseb-let, 
incidenca rakov debelega črevesa in danke med neodzivniki na vabilo v presejalni program 
oziroma presejalni test (Ineodzivniki) je bila 89,68 na 100.000 oseb-let. 
Specifičnost imunokemičnega presejalnega testa na prikrito krvavitev v blatu za raka 
debelega črevesa in danke je bila 94,17 %. Število oseb s pravilno negativnim presejalnim 
imunokemičnim testom na prikrito krvavitev v blatu je bilo 236.722 in število oseb z 
napačno pozitivnim presejalnim imunokemičnim testom na prikrito krvavitev v blatu, pri 
katerih rak debelega črevesa in danke kljub pozitivnemu presejalnemu testu ni bil odkrit, 
14.654. 
Med 15.147 opazovanci s pozitivnim izidom presejalnega imunokemičnega testa na prikrito 
krvavitev v blatu je bila pozitivna napovedna vrednost (PNV) presejalnega testa za raka 
debelega črevesa in danke 3,25 % in za napredovali adenom 28,84 %. Za izračun PNV je 
bilo v enačbo vključenih 493 rakov debelega črevesa in danke, odkritih v presejanju, oziroma 
4369 napredovalih adenomov. V analizah, kjer sem v izračunu upoštevala le rezultat prvega 
od dveh odvzetih vzorec blata za ugotavljanje prikrite krvavitve v blatu, je bila PNV 
presejalnega testa za raka debelega črevesa in danke 4,31 % in za napredovali adenom 31,79 
%. Za izračun PNV je bilo v tem primeru v enačbo vključenih 9399 oseb s pozitivnim izidom 
presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu le pri prvem odvzetem 
vzorcu blata, 405 rakov debelega črevesa in danke odkritih v presejanju oziroma 2988 
napredovalih adenomov. 
Med 251.948 opazovanci, katerih vzorci blata so bili analizirani v drugem organizacijskem 
krogu presejalnega programa in pri katerih je bil rezultat presejalnega imunokemičnega testa 
na prikrito krvavitev v blatu bodisi pozitiven ali negativen, je bil delež oseb z odkritim rakom 
debelega črevesa in danke 1,96/1000 testiranih in delež oseb z odkritim napredovalim 
adenomom 17,34/1000 testiranih. V izračun je bilo vključenih 493 rakov debelega črevesa 
in danke, odkritih v presejanju, oziroma 4369 napredovalih adenomov. V analizah, kjer sem 
v izračunu upoštevala le rezultat prvega od dveh odvzetih vzorec blata za ugotavljanje 
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prikrite krvavitve v blatu, je bil delež oseb z odkritim rakom 1,61/1000 testiranih in delež 
oseb z odkritim napredovalim adenomom 11,86/1000 testiranih. Za izračun deleža oseb z 
odkritim rakom debelega črevesa in danke oziroma napredovalim adenomom je bilo v tem 
primeru v enačbo vključenih 251.948 opazovancev, katerih vzorci blata so bili analizirani, 
405 rakov debelega črevesa in danke, odkritih v presejanju, oziroma 2988 napredovalih 
adenomov.  
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5 RAZPRAVA 
 
Analizo podatkov, predstavljenih v nalogi, sem izvedla na rezultatih drugega 
organizacijskega kroga slovenskega državnega presejalnega programa za raka debelega 
črevesa in danke. Za analizo podatkov na rezultatih prvega organizacijskega kroga 
presejanja se nisem odločila, ker so bili rezultati prvega organizacijskega kroga zaradi 
prejšnje nepregledanosti populacije za raka debelega črevesa in danke izjemni in jih v 
Sloveniji ne bo več možno ponoviti. Drugi presejalni krog z rezultati bolj ustrezno 
napoveduje učinkovitost presejanja v prihodnjih obdobjih oziroma postavlja bolj realno 
podlago za primerjanje bodočih rezultatov, na katere bodo vplivale tudi izboljšave v 
organizaciji in promociji presejanja. 
 
5.1 Potrditev hipotez 
Prvo hipotezo sem za značilnosti opazovancev, kot so spol, starost, prvič/ponovno presejan 
in regija bivališča, ki so statistično pomembno vplivale na pozitiven rezultat presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu, potrdila. Pri značilnostih vzorcev blata 
se starost vzorca in temperatura zunanjega zraka do 25 °C nista pokazali za statistično 
pomembna dejavnika in se zaradi tega del prve hipoteze ni potrdil.  
Drugo hipotezo sem za vpliv značilnosti bolezni, kot so stadij, histološka vrsta in mesto raka 
v debelem črevesu, ki so statistično pomembno nakazale razliko med pojavnostjo različnih 
skupin rakov, potrdila. Starost in spol bolnikov se v medsebojni primerjavi intervalnih rakov, 
rakov, odkritih v presejanju, in rakov med neodzivniki nista pokazala kot statistično 
pomembni značilnosti, ki bi nakazali razliko med pojavnostjo v različnih skupinah rakov.  
Tretja hipoteza o primerljivosti občutljivosti in specifičnosti uporabljenega presejalnega 
testa v primerjavi z drugimi podobnimi programi je bila potrjena v celoti. 
 
5.2 Razprava raziskave 1: Vpliv značilnosti vzorcev blata in opazovancev na 
rezultat presejalnega testa 
Med značilnostmi opazovancev, ki so prispevale k pozitivnemu izidu presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu, so moški spol, starost nad 54 let, stopnja 
izobrazbe z manj kot 10 leti šolanja, bivanje v vzhodnem delu Slovenije in prva presejanost 
osebe v presejalnem programu. Na izid presejalnega imunokemičnega testa na prikrito 
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krvavitev v blatu v Sloveniji vplivajo podobni dejavniki kot v primerljivih tujih presejalnih 
programih (1–2, 11–13, 28–31).  
Med značilnostmi vzorcev blata se starost prvega vzorca blata in temperatura zunanjega 
zraka do 25 °C nista pokazali kot spremenljivki, ki vplivata na izid presejalnega testa. Je pa 
bil obet za pozitiven izid presejalnega testa nižji pri temperaturi zunanjega zraka, ki je bila 
več kot 25 °C. Podobno kot v Sloveniji se tudi v drugih primerljivih programih starost 
vzorcev blata ni pokazala kot dejavnik tveganja, če starost vzorcev ni presegla 10 dni. Se pa 
domneva, da starost vzorca lahko vpliva na znižanje deleža odkritih rakov v zgodnjih stadijih 
in adenomov (24, 26, 56). Vpliv temperature zunanjega zraka na izid presejalnega testa in 
posledično na odkrivanje najdb pri kolonoskopiji se je v nekaterih primerljivih programih 
pokazal kot pomemben dejavnik za znižanje deleža pozitivnih testov, zlasti v okoljih, kjer 
je povprečna temperatura zunanjega zraka višja kot v Sloveniji (23, 56–57). V Sloveniji 
dobijo osebe, ki so primerne za presejanje, torej odvzem vzorcev blata, natančna navodila, 
kako je treba odvzeti vzorca v čim krajšem času in ju posredovati po pošti v presejalni 
laboratorij, ter navodila, v katerem temperaturnem območju je treba hraniti vzorca pred 
oddajo na pošto. Zaradi upoštevanja navodil glede odvzema in hrambe vzorcev blata vpliv 
temperature zunanjega zraka do 25 °C in starost vzorcev nimata pomembnega vpliva na 
znižan delež pozitivnih testov in posledično na najdbe pri kolonoskopiji. Poleg upoštevanja 
navodil za odvzem in hrambo vzorcev blata k ugotovljenim dejstvom pripomorejo tudi 
različni organizacijski ukrepi za izvedbo postopkov, kot sta kratka časovnica potovanja 
oddanih vzorcev blata po pošti in hitra dostava v centralni laboratorij presejalnega programa, 
kar v Sloveniji pomeni do dva delovna dneva. Vzorci blata so isti dan, kot prispejo v centralni 
laboratorij presejalnega programa, tudi analizirani. Pred analizo se vsi vzorci blata preverijo, 
ali ne presegajo postavljenih časovnih rokov, kot je datum odvzetih vzorcev blata, da med 
odvzetima vzorcema ni več kot 7 dni razlike in da prvi odvzeti vzorec blata ni starejši od 14 
dni, ko komplet vzorcev prispe v centralni laboratorij presejalnega programa. Kontrola 
vzorcev blata v laboratoriju presejalnega programa prispeva k boljši kakovosti vzorcev, saj 
se ob odstopanjih zaprosi za nov komplet vzorcev in s tem zmanjšuje vpliv starosti vzorcev 
na neustrezen rezultat presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu. Je 
pa treba posebno pozornost nameniti ozaveščanju populacije, da je temperatura zunanjega 
zraka nad 25 °C dejavnik tveganja za nižji delež pozitivnih testov. Zato bo treba o 
potencialnih organizacijskih spremembah vabljenja v presejanje dobro premisliti in jih 
podkrepiti z bolj poglobljenimi analizami, da bi se izognili morebitnim vplivom temperature 
zunanjega zraka na rezultat presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu. 
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Zaradi omejitve v razpoložljivosti kolonoskopskih kapacitet nekateri presejalni programi za 
raka debelega črevesa in danke zahtevajo le en vzorec blata oziroma se prilagodi mejna 
vrednost, ki opredeljuje pozitivnost testa (12,17, 21–22). V Sloveniji je že od vsega začetka 
presejalnega programa treba odvzeti dva vzorca blata ob dveh različnih odvajanjih. Z 
namenom, da bi ocenili učinek in izide le enega vzorca blata, so bile izvedene dodatne 
analize. Za potrebe analize so bili opazovanci s pozitivnim izidom presejalnega testa 
razdeljeni v dve podskupini. Delitev v podskupino s pozitivnim izidom presejalnega testa 
pri starejšem vzorcu blata in v podskupino s pozitivnim izidom presejalnega testa pri 
mlajšem je omogočila oceno pojavnosti kolonoskopskih najdb za primer, če bi v presejalnem 
programu uporabljali le en presejalni test na prikrito krvavitev v blatu namesto dveh, kot se 
to izvaja sedaj. Glede na rezultate raziskave bi lahko sklepali, da bi pri opazovancih, ki bi 
imeli odvzet le en vzorec blata in bi bil ta pozitiven na prikrito krvavitev v blatu, bilo odkritih 
statistično značilno več rakov debelega črevesa in danke in napredovalih adenomov v 
primerjavi z osebami, pri katerih je bil pozitiven le drugi od obeh vzorcev blata. Pozitivna 
napovedna vrednost za raka debelega črevesa in danke ter za napredovali adenom bi bila 
nekoliko višja, kot so bile ocenjene vrednosti v primeru dveh vzorcev blata. Občutljivost 
testa bi se nekoliko znižala in specifičnost povečala. Delež oseb z odkritim rakom oziroma 
z napredovalim adenomom na 1000 testiranih oseb bi bil nekoliko nižji, vendar kljub temu 
v mejah zaželenih vrednosti standarda, navedenih v slovenskih smernicah za zgodnje 
odkrivanje raka debelega črevesa in danke (42). Število opazovancev z analiziranimi vzorci 
blata bi ostalo enako, saj bi imele v primeru uporabe le enega vzorca blata za potrebe 
presejalnega programa vse osebe s pozitivnim rezultatom le drugega odvzetega vzorca blata 
v tem primeru negativen rezultat presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v 
blatu. Zmanjšalo pa bi se število pozitivnih rezultatov presejalnega imunokemičnega testa, 
kar bi imelo za posledico manj odkritih rakov debelega črevesa in danke oziroma 
napredovalih adenomov v primerjavi z dvema vzorcema blata. 
Kljub zadovoljivim rezultatom, ki bi jih dobili ob uporabi le enega vzorca blata, je drugi 
vzorec blata omogočil odkritje dodatnih rakov debelega črevesa in danke in napredovalih 
adenomov. To so dejstva, ki zahtevajo dodatne analize na izidih večjega števila 
organizacijskih krogov slovenskega državnega presejalnega programu za raka debelega 
črevesa in danke, preden bi sprejeli odločitve o spremembi zahtevanega števila vzorcev blata 
za potrebe presejalnega testa.  
Povprečne vrednosti izmerjenega hemoglobina v vzorcih blata po pozitivnem presejalnem 
imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu pri odkritih lezijah pri kolonoskopiji so 
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bile najvišje pri raku debelega črevesa in danke in so padale proti napredovalemu adenomu. 
Najnižje povprečne vrednosti izmerjenega hemoglobina so bile pri začetnih adenomih. Do 
podobnih ugotovitev so prišli v raziskavi Ciatto et al. (58) in Digby et al. (59). 
 
5.3 Razprava raziskave 2: Značilnosti opazovancev in odkritih intervalnih 
rakov, rakov, odkritih v presejalnem programu, in rakov med neodzivniki 
Delež intervalnih rakov po negativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito 
krvavitev v blatu je bil v slovenskem presejalnem programu za raka debelega črevesa in 
danke 13,8 %. Delež odkritih intervalnih rakov po negativnem presejalnem imunokemičnem 
testu na prikrito krvavitev v blatu se je v objavljenih raziskavah nekoliko razlikoval, saj so 
se uporabljali različni tipi imunokemičnih testov, različne mejne vrednosti za pozitiven 
rezultat testa in zahtevan je bil le en vzorec blata, medtem ko se v Sloveniji zahtevata dva 
vzorca blata. V italijanski raziskavi Zorzi et al. (13) je bil delež intervalnih rakov po 
negativnem presejalnem imunokemičnem testu 12,0 %, v italijanski raziskavi, ki jo opisujejo 
Zappa et al. (32), 11,0 %, v raziskavi Vlugt et al. (33) na Nizozemskem 23,0 % in v raziskavi 
Portillo et al. (35) v Baskiji v Španiji 6,5 %. Slovenski podatki so primerljivi s podatki, 
objavljenimi v raziskavi Zorzi et al. (13), in s podatki iz raziskave Portillo et al. (35), ker sta 
se v teh raziskavah uporabljala enak tip presejalnega imunokemičnega testa na prikrito 
krvavitev v blatu in primerljiva mejna vrednost za pozitiven rezultat testa. Kljub dejstvu, da 
se v Sloveniji uporabljata dva vzorca blata za namen presejalnega programa, je delež 
intervalih rakov po negativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v 
blatu primerljiv z Zorzi et al. (13). 
Na šest odkritih rakov po pozitivnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito 
krvavitev v blatu in po opravljeni kolonoskopiji se je v slovenskem presejalnem programu 
pojavil en primer intervalnega raka po negativnem presejalnem imunokemičnem testu na 
prikrito krvavitev v blatu, kar je manj kot drugje (33). 
Pri eni četrtini oseb z intervalnim rakom, ki so imele negativen kvantitativni presejalni 
imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu v času analize vzorcev blata, ni bila zaznana 
prisotnost hemoglobina (izmerjena vrednost hemoglobina je bila 0,0 ng Hb/ml). To kaže na 
dejstvo, da bi nekaj rakov zgrešili ne glede na mejno vrednost za pozitiven rezultat testa. 
Podobno kot v raziskavi Barnett et al. (60) ugotavljam, da je pomembno opolnomočiti in 
informirati osebe, da se rak debelega črevesa in danke lahko pojavi kljub negativnemu 
rezultatu presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu, zato morajo 
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pozorno spremljati pojav simptomov, ki nakazujejo, da se v debelem črevesu in danki lahko 
dogajajo bolezenski procesi, ki nemudoma zahtevajo obisk izbranega osebnega zdravnika 
(60). Izmed 57 oseb z intervalnim rakom in uporabljenim kvantitativnim presejalnim 
imunokemičnim testom na prikrito krvavitev v blatu je imelo kar 43 oseb (75,4 %) vrednost 
hemoglobina pod 50 ng Hb/ml pufra. Med njimi pri 14 opazovancih ni bila izmerjena 
prisotnost hemoglobina v nobenem od vzorcev blata (0,0 ng Hb/ml pufra), kar predstavlja 
kar 25,0 % oseb od 57 z intervalnim rakom in uporabljenim kvantitativnim presejalnim 
imunokemičnim testom na prikrito krvavitev v blatu. Do podobnih rezultatov so prišli v 
škotski raziskavi Digby et al. (61). V tej raziskavi je imelo 23 oseb (74,2 %) izmed 31 z 
intervalnim rakom izmerjen hemoglobin v vzorcih blata pod 50 ng Hb/ml pufra. Podatki 
slovenske in škotske raziskave kažejo, da je imela večina oseb z ugotovljenim intervalnim 
rakom precej nižjo vrednost izmerjenega hemoglobina v vzorcih blata, ki so bili analizirani 
pred postavitvijo diagnoze intervalni rak, kot je bila postavljena mejna vrednost za pozitiven 
presejalni imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu. Mejna vrednost za pozitiven 
rezultat presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu v slovenski 
raziskavi je bila izmerjena vrednost hemoglobina, večja od 100 ng Hb/ml pufra v vsaj enem 
od vzorcev blata. V raziskavi Digby et al. (61) je bila mejna vrednost za pozitiven rezultat 
presejalnega imunokemičnega testa pri 400 ng Hb/ml pufra. Glede na izsledke predstavljene 
raziskave znižanje mejne vrednosti za pozitiven presejalni imunokemični test na prikrito 
krvavitev v blatu na najnižjo zaznano vrednost ne bi preprečilo pojava intervalnega raka, saj 
se ta pojavlja tudi pri osebah, pri katerih ni bilo sledi krvavitve v blatu. 
Po primerjavi skupin odkritih rakov v drugem organizacijskem krogu presejalnega programa 
za raka debelega črevesa in danke rezultati slovenske raziskave niso pokazali statistično 
pomembnih razlik pri pojavu intervalnih rakov po negativnem presejalnem imunokemičnem 
testu na prikrito krvavitev v blatu, rakov med neodzivniki in rakov, odkritih v presejalnem 
programu med spoloma in med starostnimi skupinami. V vseh skupinah so se raki pogosteje 
pojavljali pri moških in po 54. letu starosti. Podobno so ugotovili v raziskavah na 
Nizozemskem in v Španiji (33–35). 
Za oceno vpliva socialno-ekonomskega položaja osebe na pojav rakov se uporablja dohodek 
ali izobrazba osebe ali raven prikrajšanosti okolja, v katerem oseba živi. Socialno-ekonomski 
položaj se v nekaterih raziskavah ni pokazal kot statistično pomemben dejavnik za pojav 
intervalnega raka debelega črevesa in danke po negativnem presejalnem imunokemičnem 
testu na prikrito krvavitev v blatu, raka med neodzivniki ali raka, odkritega v presejanju (33, 
35, 62). V raziskavi Steele et al. (63) je bilo statistično pomembno več intervalnih rakov in 
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rakov, odkritih v presejanju, med osebami, ki so živele v manj prikrajšanem okolju v 
primerjavi z raki, odkritimi med neodzivniki, kar kaže na dejstvo, da se osebe z dobrim 
socialno-ekonomskim položajem bolje odzivajo v presejalni program. V slovenski raziskavi 
je bila kot kazalnik socialno-ekonomskega položaja osebe uporabljena dosežena stopnja 
izobrazbe, izražena z leti šolanja, ki se je pokazala za statistično značilno pomembno za 
različne okoliščine postavitve diagnoze raka. Osebe z 10 let šolanja ali več so imele 
statistično pogosteje odkritega intervalnega raka oziroma raka, odkritega v presejalnem 
programu, v primerjavi z raki, odkritimi med neodzivniki. Ugotovitev o letih šolanja za 
skupino z raki, odkritimi v presejanju, se sklada z raziskavo Steele et al. (63) na Škotskem. 
Med slovenskimi neodzivniki, pri katerih je bil odkrit rak debelega črevesa in danke, pa je 
bilo značilno več oseb z manj kot 10 let šolanja.  
V analizi slovenskih podatkov se je pokazalo, da obstajajo pomembne razlike v stadijih in 
lokaciji odkritih rakov debelega črevesa in danke med intervalnimi raki, raki, odkritimi v 
presejanju, in raki med neodzivniki. Raki, odkriti v presejanju, so statistično pogosteje 
odkriti v nižjih, ugodnejših stadijih (TNM-stadij I) v primerjavi z intervalnimi raki ali z raki, 
odkritimi med neodzivniki. Pri slednjih dveh je bilo več rakov odkritih v stadiju IV. Do 
podobnih ugotovitev so prišli v raziskavah v Italiji, Španiji, na Nizozemskem in Škotskem 
(13, 33–35, 63). Zaradi pogostejšega diagnosticiranja rakov v višjih stadijih med neodzivniki 
se kaže potreba po boljšem ozaveščanju slovenske ciljne populacije, da sodelovanje v 
presejanju omogoča zgodnje odkrivanje raka oziroma njegovo preprečevanje. 
Predstavljena analiza podatkov je potrdila pričakovanja, da so statistično pomembne razlike 
med lokacijami rakov v črevesu glede na okoliščine postavitve diagnoze. Intervalni raki so 
se v primerjavi z raki, odkritimi v presejanju, in med neodzivniki statistično pogosteje 
pojavljali v desnem delu črevesa. Raki, odkriti v presejanju, in raki med neodzivniki pa v 
levem delu debelega črevesa. To se sklada z ugotovitvami v raziskavah, predstavljenih v 
Portillo et al. (35), Gill et al. (62), Steele et al. (63) in Morris et al. (64). V Italiji (13) pri 
primerjavi lokacij odkritih intervalnih rakov razlik ni bilo, v nizozemski raziskavi je bila 
večina rakov (intervalnih, odkritih v presejanju in med neodzivniki) odkritih v levem delu 
debelega črevesa (33), v španski raziskavi so bili intervalni raki v primerjavi z raki, odkritimi 
v presejanju, pogosteje odkriti v danki (34). Razlike v lokaciji odkritih rakov v debelem 
črevesu in danki so opisane v različnih raziskavah (11, 13, 63–64). Možna razlaga za to je, 
da je presejalni test na prikrito krvavitev v blatu manj učinkovit pri odkrivanju rakov v 
desnem delu debelega črevesa v primerjavi z lezijami v levem delu debelega črevesa (11, 
13, 64). Hemoglobin, ki se sprošča iz lezij v desnem delu debelega črevesa, ima na voljo več 
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časa za razgradnjo pri potovanju blata skozi črevo v primerjavi s hemoglobinom iz lezij, ki 
krvavijo v levem delu debelega črevesa. Rezultat tega je lahko več lažno negativnih 
rezultatov za desnostranske lezije (11, 64). 
Analiza podatkov je pokazala, da obstajajo pomembne razlike v histološki vrsti odkritih 
rakov med intervalnimi raki, raki v presejanju in raki med neodzivniki. Med raki, odkritimi 
v presejanju, je bil statistično pogosteje odkrit karcinom v adenomu v primerjavi z raki med 
neodzivniki in intervalnimi raki. Karcinom v adenomu, opisan tudi kot pT1 adenokarcinom, 
se odkriva v višjih deležih pri rakih debelega črevesa in danke, ki so odkriti v organiziranem 
presejalnem programu, v primerjavi z raki, odkritimi med simptomatskimi bolniki (65). 
Karcinom v adenomu vdira v submukozo, vendar ne vrašča v muskularis proprijo in je 
najbolj zgodnja oblika klinično pomembnega raka debelega črevesa in danke (7, 42, 66). Za 
obravnavo karcinoma v adenomu je pogosto dovolj, da se ga odstrani le s polipektomijo ali 
lokalno ekscizijo tkiva, kar prinaša boljše možnosti za zdravljenje (65).  
 
5.4 Razprava raziskave 3: Občutljivost in specifičnost presejalnega testa, 
pozitivna napovedna vrednost za napredovale lezije ter stopnja oseb z 
odkritimi najdbami 
Raziskave kažejo, da ima presejana populacija nižje tveganje za raka debelega črevesa in 
danke v primerjavi s splošno populacijo (51, 67). To povezujejo z zdravim načinom 
življenja, z večjo pozornostjo, namenjeno simptomom morebitne bolezni, in višjemu deležu 
udeležbe v presejalnih programih (51, 67). Pri izračunu občutljivosti presejalnega testa bi 
bilo zato neustrezno uporabiti populacijsko tveganje za oceno pričakovanih rakov debelega 
črevesa in danke v presejani populaciji (pristranost izbora) (49–51). To je bil razlog, da sem 
se pri izračunu občutljivosti presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu 
odločila za metodo sorazmerne incidenčne stopnje, pri kateri so bile upoštevane incidenca 
rakov debelega črevesa in danke pred uvedbo organiziranega presejalnega programa, 
incidenca intervalnih rakov, odkritih po negativnem presejalnem imunokemičnem testu na 
prikrito krvavitev v blatu, in incidenca rakov debelega črevesa in danke med neodzivniki na 
vabilo v presejalni program oziroma presejalni test (51). Občutljivost presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu je bila v raziskavi ocenjena na 88,45 %. 
V drugih presejalnih programih se je občutljivost presejalnega testa gibala od 77,0 do 87,0 
% (13, 32–34). Metoda sorazmerne incidenčne stopnje z upoštevanjem pristranosti izbora se 
je tako kot v Sloveniji uporabila v raziskavi, ki jo opisuje Zorzi et al. (13). V slednji je bila 
občutljivost presejalnega testa 79,3 % ob dejstvu, da je bil uporabljen le en vzorec blata, 
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medtem ko sta v Sloveniji testirana dva vzorca blata. Starost ciljne populacije je bila v obeh 
programih enaka. Ob primerljivi velikosti ciljne populacije je bilo v raziskavi Zorzi et al. 
(13) najdenih več intervalnih rakov. Občutljivost presejalnega testa na prikrito krvavitev v 
blatu v slovenskem presejalnem programu je med boljšimi rezultati v primerljivih 
programih, kar lahko povezujemo z uporabo dveh vzorcev blata. Uporaba dveh vzorcev blata 
je v naši raziskavi pripomogla k dvigu občutljivosti presejalnega imunokemičnega testa, saj 
se je najverjetneje del rakov, ki bi bili lahko odkriti kot intervalni, odkril že v presejanju prav 
zaradi pozitivnega rezultata drugega vzorca blata presejalnega imunokemičnega testa na 
prikrito krvavitev v blatu, ki je prispeval 17,8 % vseh rakov debelega črevesa in danke, 
odkritih v presejanju.  
Specifičnost presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu je bila v 
raziskavi ocenjena na 94,17 %, kar se sklada z ugotovitvami v drugih raziskavah, v katerih 
je bila specifičnost presejalnega imunokemičnega testa opisana v obsegu od 91,0 do 98,0 % 
(7–8, 18, 27, 68–69). 
Za pozitivno napovedno vrednost za raka debelega črevesa in danke ter napredovali adenom 
ni sprejetega mednarodnega referenčnega standarda. Kot referenčna vrednost se za 
slovenske podatke uporabljajo orientacijske vrednosti iz prvega organizacijskega kroga 
slovenskega presejalnega programa za raka debelega črevesa in danke (42). Vrednosti 
kazalnika iz predstavljene raziskave so glede na prvi organizacijski krog presejalnega 
programa nekoliko nižje, saj se je največje število rakov debelega črevesa in danke ter 
napredovalih adenomov odkrilo že v prvem organizacijskem krogu, v katerem je bila 
presejana populacija prvič vključena v organizirano populacijsko presejanje. S predhodnim 
presejanjem se po pozitivnem rezultatu presejalnega imunokemičnega testa na prikrito 
krvavitev v blatu pri kolonoskopiji odstranjujejo rakave in predrakave spremembe v debelem 
črevesu in danki, s čimer se zmanjšuje število oseb, pri katerih bi se lahko potencialno 
odkrivala nova napredovala najdba, kot sta rak debelega črevesa in danke oziroma 
napredovali adenom. Izračunane pozitivne napovedne vrednosti se v tujini od raziskave do 
raziskave nekoliko razlikujejo, saj so v analizo vključene različno stare populacije, zahteva 
se različno število vzorcev blata za presejalni imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu 
in zajeto je različno dolgo časovno obdobje opazovanja, s katerim se lahko pokrije večje 
število presejalnih krogov organiziranega populacijskega presejanja za raka debelega 
črevesa in danke (7). Pozitivna napovedna vrednost presejalnega testa za raka debelega 
črevesa in danke je bila v Italiji (7, 13, 70–71), kjer uporabljajo za analizo po en vzorec blata 
in presejejo populacijo, staro od 50 do 74 let, od 4,2 do 5,6 % in za napredovali adenom 15,2 
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% (7, 71). Na Japonskem, kjer vabijo v presejanje populacijo od 40. leta starosti in za analizo 
uporabljajo po dva vzorca blata, je bila pozitivna napovedna vrednost za raka debelega 
črevesa in danke 2,2 % (7, 72).  
Delež oseb z odkritim rakom debelega črevesa in danke med testiranimi je bil v predstavljeni 
raziskavi 1,96/1000 testiranih in delež oseb z odkritim napredovalim adenomom 17,34/1000 
testiranih. Kazalnika sledita standardom, ki so zapisani v slovenskih smernicah zagotavljanja 
kakovosti presejanja za raka debelega črevesa in danke, in celo presegata zaželene vrednosti 
za drugi organizacijski krog presejalnega programa (42). Visok delež odkrite napredovale 
najdbe odraža po eni strani kakovost dela kolonoskopistov in po drugi strani učinkovitost 
presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu, da med testiranimi osebami 
odkrije tiste z napredovalo najdbo (42). Delež oseb z odkritim rakom debelega črevesa in 
danke je bil v Italiji (7, 13, 70) od 1,8 do 2,8/1000 testiranih in na Japonskem 1,6/1000 
testiranih (7, 72). 
 
5.5 Omejitve in prednosti raziskave 
 
5.5.1 Omejitve raziskave 
Za analizo vpliva maksimalne dnevne temperature zunanjega zraka na rezultat presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu sem podatke o temperaturi zunanjega 
zraka pridobila od Agencije Republike Slovenije za okolje. Izkazalo se je, da ima agencija 
po Sloveniji le 32 uradnih opazovalnih postaj, kar je omejilo izvedbo analize o vplivu 
temperature zunanjega zraka na izid presejalnega testa. Zato sem izbrala pristop, kot so ga 
uporabili v avstralski raziskavi (56). Izmerjena maksimalna dnevna temperatura en dan pred 
datumom analize vzorcev blata v laboratoriju presejalnega programa je bila merilo za oceno 
vpliva temperature zunanjega zraka na rezultat presejalnega imunokemičnega testa na 
prikrito krvavitev v blatu. Dan pred datumom analize vzorcev blata je bil dan potovanja 
vzorcev blata po pošti v centralni laboratorij presejalnega programa, ki je v Ljubljani. Kot 
merilno mesto maksimalne temperature zunanjega zraka je bilo določeno merilno mesto 
Ljubljana Bežigrad. 
Dodatna omejitev centralnega informacijskega sistema presejalnega programa je bila, da 
med izvajanjem raziskave in analiz dostop do podatkov o prisotnosti izključitvenih kriterijev 
v ciljni populaciji presejalnega programa ni bil zagotovljen z zakonom, zato sem se morala  
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zanašati na podatke, ki so jih o boleznih debelega črevesa in danke sporočali sami bolniki. 
Podatki, podani na tak način, pa so bili lahko v posameznih primerih nezanesljivi. Tako 
obstaja možnost, da so bile v presejanje vključene tudi osebe, ki so bile zaradi prisotnih 
simptomov že v diagnostičnem procesu ugotavljanja raka debelega črevesa in danke. Isti 
razlog, odsotnost zakonske podlage, je otežil dostopnost do podatkov o opravljenih 
kolonoskopijah, če so bile preiskave po pozitivnem izvidu presejalnega imunokemičnega 
testa na prikrito krvavitev v blatu izvedene izven presejalnega programa. Tudi v tem primeru 
so bolniki sami posredovali izvide opravljene kolonoskopije, ki so se zabeležili v centralnem 
informacijskem sistemu presejalnega programa. Četudi je bil dosežen visok delež, 92,2 % 
opravljenih kolonoskopij znotraj presejalnega programa, mi za namene raziskave ni uspelo 
pridobiti podatkov za vse na presejalnem testu pozitivne osebe, ki so kolonoskopijo opravile 
izven presejalnega programa. Izjema so podatki o odkritih rakih debelega črevesa in danke, 
ki so bili poročani v Register raka Republike Slovenije in do katerih sem lahko dostopala. 
 
5.5.2 Prednosti raziskave 
Kot prednost raziskave velja omeniti, da imamo v Sloveniji nacionalni register raka (Register 
raka Republike Slovenije) z dobro kakovostjo podatkov, iz katerega sem pridobila podatke 
o intervalnih rakih in rakih med neodzivniki ter incidenco raka pred uvedbo organiziranega 
presejanja, kar je omogočilo izračun občutljivosti presejalnega imunokemičnega testa na 
prikrito krvavitev v blatu po metodi sorazmerne incidenčne stopnje, ob upoštevanju 
pristranosti izbora. Osebna matična številka občana je omogočila individualno povezavo 
uporabljenih podatkov opazovane populacije med različnimi podatkovnimi bazami. 
Prednost raziskave je tudi, da sem lahko uporabila podatke iz. Sistem omogoča centralno 
zbiranje podatkov o izvedenih postopkih presejanja ciljne populacije, ki sledijo algoritmu 
presejalnega programa, in podatkov o značilnostih opazovane ciljne populacije. Centralni 
informacijski sistem je omogočil analizo podatkov o značilnostih vzorca blata, kot so starost 
vzorcev blata, rezultat analize vzorcev blata in izmerjene vrednosti hemoglobina. V 
informacijskem sistemu se zbirajo tudi podatki o odkriti najdbi pri kolonoskopiji in 
histološki diagnozi odkritih najdb. Vsi ti podatki omogočajo spremljanje kazalnikov 
kakovosti za izvajanje presejalnega programa. 
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5.6 Znanstveni prispevek dela 
Populacijsko presejanje za raka debelega črevesa in danke je uveljavljeno šele nekaj let, zato 
je v mednarodni literaturi objavljenih malo rezultatov in izkušenj s kvantitativnim 
imunokemičnim presejalnim testom na prikrito krvavitev v blatu. Slovenska raziskava, 
načrtovana na velikem vzorcu opazovancev, je pomemben znanstveni doprinos k 
poznavanju delovanja kvantitativnega imunokemičnega testa. Rezultati raziskave bodo 
pomembni za mednarodne metaanalize, s katerimi ugotavljajo učinkovitost presejalnih 
programov za raka debelega črevesa in danke. 
 
5.7 Pomen rezultatov za javno zdravje 
Predstavljena analiza podatkov je prva raziskava v Sloveniji, ki se je ukvarjala z dejavniki, 
ki lahko vplivajo na rezultat presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v 
blatu, ki ga uporabljamo v slovenskem državnem presejalnem programu za raka debelega 
črevesa in danke, ter s primeri intervalnih rakov debelega črevesa in danke, ki so bili odkriti 
po negativnem rezultatu presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu. 
Analiza podatkov je nakazala, kje v presejalnem programu lahko izboljšamo izvajanje 
postopkov, in identificirala populacijske skupine, ki potrebujejo večjo pozornost pri sledenju 
izvedenih postopkov presejanja za raka debelega črevesa in danke.  
Prikazani so dejavniki, ki večajo možnost pozitivnega rezultata presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu in so se v raziskavi pokazali kot 
pomembni, pa vendar nanje ne moremo neposredno vplivati. To so dejavniki, kot so moški 
spol, starost nad 54 let, manj kot 10 let šolanja in regija prebivališča. Lahko pa te dejavnike 
naslavljamo pri promocijskih in komunikacijskih pristopih, ko nagovarjamo ciljno 
populacijo presejalnega programa. Rezultati omogočajo, da opozorimo na večjo ogroženost 
posameznih skupin populacije za raka debelega črevesa in danke ter iščemo pristope, kako 
v presejalni program uspešno vključiti skupine, pri katerih je večja verjetnost, da bo 
presejalni imunokemični test na prikrito krvavitev v blatu pozitiven. S tem povečamo 
možnost, da bo pri kolonoskopiji odkrita napredovala najdba, ki pomeni večje tveganje za 
nastanek raka debelega črevesa in danke.  
Dejavniki, na katere pri izvajanju postopkov presejalnega programa za raka debelega črevesa 
in danke lahko vplivamo, so postopki odvzema vzorcev blata, upoštevanje navodil o 
pravočasnem in časovno usklajenem odvzemu vzorcev blata ter navodil o pravilni hrambi 
vzorcev blata pred njihovo analizo v laboratoriju. Analiza podatkov je pokazala, da lahko 
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temperatura zunanjega zraka nad 25 °C vpliva na znižanje deleža pozitivnih rezultatov 
presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu, kar ima za posledico več 
napačno negativnih rezultatov presejalnega testa. Ciljna populacija presejalnega programa, 
ki prejme komplet za odvzem vzorcev blata, je s pisnimi navodili informirana o pomenu 
hrambe odvzetih vzorcev blata v temperaturnem okolju 2–10 °C ter seznanjena s postopki 
oddaje vzorcev blata v ustrezni embalaži in z nujnostjo oddaje pošiljke na pošti, saj se s tem 
manjša možnost izpostavljenosti visokim temperaturam zunanjega zraka, ki so jim vzorci 
blata izpostavljeni v poštnih nabiralnikih v toplejših mesecih leta. Zaradi klimatskih 
sprememb in generalnega segrevanja podnebja pa so informacije o tveganju, ki ga 
temperature zunanjega zraka nad 25 °C prinašajo za neustrezen rezultat presejalnega 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu, še toliko bolj pomembne in jih lahko 
uporabimo v promocijske namene presejalnega programa za raka debelega črevesa in danke. 
Vsi vzorci blata, ki prispejo v laboratorij presejalnega programa, se preverijo za potencialne 
predanalitične napake, med katere spada tudi datum odvzema vzorcev blata. Kakovost dela 
se je v laboratoriju presejalnega programa izboljšala ravno zaradi predstavljene raziskave, 
saj se je pokazalo, da je bil majhen delež oseb, ki so odvzele dva vzorca blata na isti dan. To 
je imelo za posledico, da se je identificirala nova predanalitična napaka vzorcev blata, na 
osnovi katere se osebo zaprosi za nove vzorce blata. S pisnimi navodili se osebi pojasni, za 
kakšno vrsto predanalitične napake je šlo. Temu primerno je prilagojeno tudi delovanje 
informacijskega sistema presejalnega programa, ki opozori na napako po vnosu podatkov o 
datumu odvzema vzorcev blata. Z izboljšanjem postopkov dela in informacijskega sistema 
se izboljšuje kakovost dela v laboratoriju presejalnega programa za raka debelega črevesa in 
danke. 
Raziskava je prvič v Sloveniji predstavila število in pogostost intervalnih rakov, ki so bili 
odkriti po negativnem rezultatu presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v 
blatu. Ti podatki so pomembni za spremljanje učinkovitosti presejalnega testa pri odkrivanju 
oseb, ki imajo bolezen, zaradi katere se program presejanja izvaja. Podatki so omogočili 
vpogled v značilnosti bolnikov z intervalnim rakom in v značilnosti njihove bolezni. 
Spremljanje pojava intervalnih rakov po negativnem presejalnem testu je eden od kazalnikov 
za spremljanje učinkovitosti presejalnega programa za raka debelega črevesa in danke, ki ga 
priporočajo evropske smernice za presejalne programe za raka debelega črevesa in danke (7) 
in je tudi zapisan v slovenskih smernicah zagotavljanja kakovosti presejanja za raka 
debelega črevesa in danke (42). 
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Predstavljena analiza podatkov je pokazala na večjo ogroženost neodzivnikov v presejalni 
program za raka debelega črevesa in danke, saj se pri njih bolezen odkrije v bolj razširjenem 
stadiju, ko so možnosti za uspešno zdravljenje omejene in je preživetje po odkriti bolezni 
slabše. Informacije o večjem tveganju, ki so mu izpostavljeni neodzivniki v presejalni 
program, bodo izhodišče promocijskih in komunikacijskih pristopov za nagovor ciljne 
populacije presejalnega programa in izhodišče za oblikovanje pristopov za opolnomočenje 
neodzivnikov z informacijami in znanji, kako se v presejalni program vključiti in izvesti 
predvidene postopke presejanja. Informacije o neodzivnikih in njihovi večji ogroženosti za 
raka debelega črevesa in danke bodo izhodišče za komunikacijo z izbranimi osebnimi 
zdravniki in zdravstvenimi delavci v osnovni zdravstveni dejavnosti pri oblikovanju 
pristopov za večje vključevanje neodzivnikov v presejalni program za raka debelega črevesa 
in danke. Pri tem velja nameniti posebno pozornost slabše izobraženim, saj slabše 
vključevanje v organizirano presejanje še dodatno povečuje njihovo večje tveganje, da bodo 
zboleli za rakom debelega črevesa in danke (73). 
 
5.8 Izhodišča za nadaljnje raziskovalno delo 
Spremljanje pojava intervalnih rakov debelega črevesa in danke po negativnem presejalnem 
imunokemičnem testu na prikrito krvavitev v blatu priporočajo tako evropske kot slovenske 
smernice zagotavljanja kakovosti presejanja raka debelega črevesa in danke (7, 42). 
Predstavljena raziskava je izhodišče za nadaljnje analize podatkov o intervalnih rakih 
debelega črevesa in danke po negativnem presejalnem imunokemičnem testu na prikrito 
krvavitev v blatu po posameznih organizacijskih krogih slovenskega presejalnega programa 
za raka debelega črevesa in danke.  
Intervalni raki pa se ne pojavljajo samo po negativnem presejalnem testu na prikrito 
krvavitev v blatu, ampak tudi po diagnostični preiskavi, kolonoskopiji, ki sledi pozitivnemu 
presejalnemu imunokemičnemu testu na prikrito krvavitev v blatu. Pojav intervalnega raka 
debelega črevesa in danke po kolonoskopiji, pri kateri ni bilo odkritih patoloških najdb, in v 
času pred naslednjo priporočeno preiskavo, odpira potrebo po ocenitvi kakovosti izvedene 
kolonoskopije in dela kolonoskopista, ki je preiskavo opravil, ob upoštevanju dejstva, da je 
bila očiščenost črevesa pred kolonoskopijo optimalna. Spremljanje intervalnih rakov 
debelega črevesa in danke po kolonoskopiji je eden od kazalnikov kakovosti izvedenih 
kolonoskopij, ki ga priporočajo tako evropske kot slovenske smernice zagotavljanja 
kakovosti presejanja raka debelega črevesa in danke (7, 42). Analiza podatkov o intervalnih 
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rakih debelega črevesa in danke po izvedeni kolonoskopiji brez najdb v presejalnem 
programu, katerih diagnoza je zabeležena v Registru raka Republike Slovenije, je izhodišče 
za nadaljnje raziskave. 
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6 ZAKLJUČKI 
 
Z doktorsko nalogo sem pridobila pomembne ugotovitve, ki jih bomo lahko uporabili pri 
nadaljnjem izvajanju presejalnega programa za raka debelega črevesa in danke. 
 
6.1 Zaključki raziskave 1: Vpliv značilnosti vzorcev blata in opazovancev na 
rezultat presejalnega testa 
Delež pozitivnih testov je višji pri moških, pri starejših od 54 let, pri osebah z nižjo 
izobrazbo, pri osebah, ki bivajo v vzhodnem delu Slovenije, in pri osebah, ki so v 
presejalnem programu presejane prvič. Starost vzorcev blata in temperatura zunanjega zraka 
do 25 °C nimata vpliva na izid presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v 
blatu. Temperatura zunanjega zraka nad 25 °C vpliva na znižanje deleža pozitivnih 
rezultatov presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu, kar ima lahko 
za posledico več napačno negativnih rezultatov presejalnega testa. 
 
6.2 Zaključki raziskave 2: Značilnosti opazovancev in odkritih intervalnih 
rakov, rakov, odkritih v presejalnem programu, in rakov med neodzivniki 
Pri vseh treh skupinah opazovanih oseb je bil rak pogosteje odkrit pri moških in pri osebah, 
starejših od 54 let. Med intervalnimi raki je bilo značilno več odkritih rakov v desnem delu 
črevesa in v stadiju IV glede na rake, odkrite v presejanju. Pri slednjih je bilo več rakov v 
levem delu črevesa in v stadiju I. V primerjavi z raki, odkritimi med neodzivniki, je bilo 
intervalnih rakov in rakov, odkritih med presejanjem, več med osebami, ki so se šolale 10 
let ali več. Raki, odkriti med neodzivniki, so bili značilno pogostejši med osebami z nižjo 
izobrazbo in pogosteje v stadiju IV. Delež intervalnih rakov po negativnem rezultatu 
imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu v slovenskem presejalnem programu za 
raka debelega črevesa in danke je primerljiv z deležem v drugih programih po Evropi. 
 
6.3 Zaključki raziskave 3: Občutljivost in specifičnost presejalnega testa, 
pozitivna napovedna vrednost za napredovale lezije ter delež oseb z 
odkritimi najdbami 
Občutljivost presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu je med 
boljšimi rezultati v primerljivih programih, kar lahko povezujemo z uporabo dveh vzorcev 
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blata. Specifičnost presejalnega imunokemičnega testa na prikrito krvavitev v blatu je 
primerljiva z ugotovitvami v drugih raziskavah in se sklada s pričakovanji pred raziskavo. 
Pozitivna napovedna vrednost presejalnega testa za raka debelega črevesa in danke ter za 
napredovali adenom se nekoliko razlikuje od ugotovitev v drugih raziskavah. Delež oseb z 
odkritim rakom debelega črevesa in danke na 1000 testiranih oseb in delež oseb z odkritim 
napredovalim adenomom sledita standardom, ki so zapisani v slovenskih smernicah 
zagotavljanja kakovosti presejanja raka debelega črevesa in danke. 
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